












The  9th European Conference on Marine Natural Products  (ECMNP)  in Glasgow  follows  its 
predecessors in La Toja (2013), Tjärnö (2011), Porto (2009), Ischia (2007), Paris (2005), Elmau (2002), 
Santiago de Compostela (1999), and Athens (1997). The first event in Athens in 1997 was supported 
by  the 5th European Framework Program and  the Training and Mobility of Researchers  funding 
more than 50 fellowships which continued to the 4th Conference. From the 4th Conference in Paris 






scientists,  the organisers of  the ECMNP have  focused  their attentions on stimulating  the younger 
generation of scientists  in  the areas of marine chemistry  to promote active  interaction and  future 
collaboration around the globe. In the European conference series, young scientists presented their 
work  to  get  the  experience  of  an  international  scientific  atmosphere  by  sharing  the  stage with 
outstanding senior experts in the field who delivered the plenary lectures. It is worth mentioning that 
in  this year’s conference, we had  the participation of 94 PhD student researchers which  is 50% of   





A  one‐day  free  pre‐conference workshop was  offered  for  the  first  time  to  40  early  career 
researchers. The workshop was hosted by  the Strathclyde  Institute of Pharmacy  and Biomedical 
Sciences, organised and led by SeaBioTech with support from BIOCOM AG, Berlin and PharmaSea. 
The aim of the workshop is to integrate and disseminate the project objectives and methodologies of 

















multi‐disciplinary  field of  research. Together with  the  three EU‐FP7  consortia,  this  conference  in 
Glasgow  was  led  by  the  University  of  Strathclyde  and  jointly  organized  with  three  Scottish 
Universities: the University of Aberdeen, Heriot‐Watt University and University of Highlands and 















(United Nations Convention  on  the  Law  of  the  Sea)  and  the Nagoya  Protocol. Each  day  of  the 
conference was opened by a plenary lecture while every session started with an invited lecture from 
an  established  scientist  and  progressed  on  with  five  10‐min  oral  presentations  from  early   
career researchers. 
Professor  Dr.  Joern  Piel  from  ETH  Zurich  gave  the  opening  plenary  which  appropriately 
provided the marine natural products research community with insights into the function of bacteria 
in  various  sponges. He  presented  examples  of  biosynthetic  studies  on  selected  sponge  natural 
products and their practical implications for the generation of sustainable production systems. The 
key word “sustainability”  led  to  the ecology  topics  for  the  first day of  the conference. Dr.  Joanne 
Porter  from Heriot‐Watt University  steered  the marine  ecology  session  pointing  out  the marine 
ecological perspective on future exploitation of marine natural products. Dr. Porter focused on the 
under‐investigated  phylum  Bryozoa  with  the  discovery  and  development  of  bryostatin  from 
uncultured Endobugula  sertula bacterium  associated with  larvae of Bugula neritina. The  ecological 




role  of  secondary  metabolites  in  defence  and  evolution,  chemical  interactions  between  toxic 
microalgae and Mediterranean benthic diatoms, as well as dual  induction of microbial secondary 
metabolites  by  fungal/bacterial  co‐cultivation.  Professor  Conxita  Avila  from  the  University  of 
Barcelona expanded the topic on chemical ecology to the Antarctic region by demonstrating the high 
biological and chemical diversity found in the extreme and unique marine environment. This was 
complemented  by  the  oral  presentations  on  the  isolation  and  bioactivity  screening  of  unique 

















of many academic groups, but only a  few Pharma  companies have  taken  the plunge. Dr. Carter 
highlighted  remarkable developments and  success  stories of MNP going  into  the pharmaceutical 
industrial pipeline. Professor Kristian Fog Nielsen from the Technical University of Denmark opened 




This  included metabolomics  tools utilising  both NMR  spectroscopy  and mass  spectrometry  that 
could be further visualised through molecular networking of the mass fragmentation data. Genome 
sequencing  techniques was  also  shown  to  evaluate  the potential of  isolates  to produce bioactive 











of  Iceland  on  the  application  of novel  enzymes  from  thermophilic microorganism  in macroalgal 
biorefineries. The session was dominated by collaborative work with industry. The session covered 
scale‐up  production  of  small molecules  in microbes  and  protein  engineering  of  novel  enzymes 
through sophisticated software platforms  to develop  faster biosynthetic  routes  for bio‐ and small 










The  final day of  the conference was opened with a plenary  lecture by Professor William Gerwick 
from University of California San Diego, highlighting his work on cyanobacteria. Professor Gerwick 
introduced an  innovative approach  to discover new drug  leads which  involves a combination of 
technologies  i.e.,  genome‐based  information, mass  spectrometry‐based Molecular Networks,  and 
synthetic medicinal chemistry. He has described this as a “Top Down versus Bottom Up” approach. 
For  the  session  on  biosynthesis,  Professor Angelo  Fontana  from  the National  Research Council   

















Vanagt  from  eCoast  Belgium  introduced  the  topic  of  the  Nagoya  Protocol  and  explained  the 
obligations on scientists to ensure they have legal certainty over the materials collected from within 






a number of years working  in  the pharmaceutical  industry. This  session  ended with  a vigorous 
discussion  in which  some  points were  clarified while  others  raised  further  discussion with  the 
relevant policy advisory committees. 
The  conference  culminated with a plenary  lecture by  the Phytochemical Society of Europe’s 




assist  in  the  directed  search  for  new  products  and  processes;  how  sophisticated  analytical  and 
bioinformatic  techniques can speed  the process of discovery and  finally how such materials may   
find  applications  in  a  range of  fields  from pharmaceuticals  through  antifoulants  to biomedically 
important materials. 
The 9th ECMNP  in Glasgow was successful and met  its objective  to promote marine natural 
products research  to younger generation of scientists who will  lead  the  future research  in marine 














Sponges  are  among  the  richest  sources  of  bioactive  natural  products  from marine  habitats.   
Since  many  sponges  harbor  diverse  bacterial  communities,  it  has  long  been  suspected  that many   
sponge‐derived compounds are of microbial origin. For a diverse range of complex polyketides [1], 
ribosomally modified  peptides,  and  nonribosomal  peptides  from  the  sponge  Theonella  swinhoei, 
“Entotheonella” bacteria were identified as source using metagenomic and single‐bacterial analysis. 
“Entotheonella”  belong  to  a  new,  uncultivated  candidate  phylum  termed  “Tectomicrobia”  and 
exhibit a rich and variable specialized metabolism involving unusual biosynthetic steps. Functional 
characterization of  enzymes  suggests  that  “Entotheonella”  spp. offer  interesting biotechnological 
opportunities in addition to their high drug discovery potential. The talk presents methods to study 
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For  several decades marine natural products  (MNP) have  served as an  important new  source of 
chemical diversity. In the early days of MNP research the promise was that the oceans would be the 
next great source of new medicines—replacing much explored terrestrial plants and microorganisms. 
The screening of MNP  for pharmaceutical discovery became  the  focus of many academic groups, 
however only a few Pharma companies took the plunge. The rate of discovery of new MNP continues 
to  increase on an annual basis yielding over 1000 new compounds per year, most of which have   






















The  unique  organisms  living  in  the  world’s  oceans  are  an  inspiring  source  of  new 
pharmaceutical leads. To date, some 13 drugs of marine derivation or inspiration have reached the 
clinic in the US, Europe or Asia, and many more are on the horizon. Our laboratory has focused on 
the  bioactive  metabolites  available  from  marine  cyanobacteria  and  algae,  both  of  which  are 
extraordinarily  rich  in  structurally  diverse  natural  products.  Moreover,  we  are  exploring  the 
integrated  use  of  several  different  technologies,  such  as  genome‐based  information,  mass 
spectrometry‐based  Molecular  Networks,  and  synthetic  medicinal  chemistry,  to  innovatively 
discover  and  develop  new  drug  leads  from  these  marine  organisms.  For  example,  a  Curaçao 
collection  of  a  tuft‐forming  cyanobacterium,  Symploca  sp.,  possessed  an  extract  that was  highly 





orthogonal  approaches  which  include  synthetic  organic  chemistry,  genome  sequencing,  and 
metabolomics.  Another  recent  project  involves  a  new  approach  that  integrates  genomic  and 












a grasping  for  the understanding of  the dynamics of evolutionary processes occurring during  the 
Earth period of Ediacara until today. Furthermore, the species of this phylum are rich and valuable 
sources  for  bioprospecting,  the  translation  of  life‐science  discoveries  into  practical  products  or 
processes for the benefit of the society. Bioprospecting: The field of bioprospecting of Porifera may 
be of tremendous potential benefit for humans from the applied point of view. Taking into account 
that  the chemical diversity of  the natural bioactive compounds obtained  from  the marine biota  is 












polymerize  alkoxide  substrates  to  silica.  Silica  is  an  important  component  of materials  such  as 
bioactive glasses and composites based on glasses, ceramics and (organic) polymers. New strategies 
for  the  structure‐directed  synthesis  of  amorphous  silica  (biosilica)  can  now  be  envisaged  [4–6]. 
Conclusion: It  is  fortunate  that, according  to  the  fossil  records,  the phylogenetic oldest metazoan 
phylum,  the  Porifera  did  not  become  extinct  during  the  last  800  million  years.  Considerable   
impact in biotechnology can be expected from studies on the recombinant preparation of bioactive, 
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The  biodiversity  of  the Mediterranean  ecosystem  hosts  an  immense  number  of  indigenous 
species, as well as organisms that have migrated from the Atlantic Ocean, the Red and the Black Seas. 






we have developed a high  throughput  fingerprinting methodology based on  the  complementary 
application of LC‐HRMS‐DAD and 2D NMR. The preliminary  results of  this  study point out  the 
potential for the direct screening of crude algal extracts in order to detect new compounds, as well as 




















combinatorial  chemistry  approaches  to  develop  new  molecules  have  not  borne  fruit  to  novel 
pharmaceuticals to the extent originally envisaged. In recent years, interest in natural products has 
increased  particularly  in  the  marine  environment  as  many  of  the  terrestrial  niches  have  been 
exhausted or rendered inefficient by the rediscovery problem. In order to maximize the chances of 
developing novel bioactives for a variety of applications  in the future,  it  is critical that  innovative 
approaches are considered. For many of the marine phyla that have been investigated there is some 
understanding of  the  roles  that natural products play. However,  the potential  functions of  small 
molecules  in other phyla are  less well understood. A  relatively under‐investigated phylum  is  the 
Bryozoa; studies on the more abundant, particularly foliose species, have shown that bryozoans have 
good potential as a source of novel bioactive compounds. However, a large number of bryozoans are 
surface‐encrusting  species and are difficult  to  study.  In  these  cases, where  there  is  little biomass 
available to analyze, an alternative approach is to investigate the ecological relationships between the 
bryozoan  and  other  organisms.  Specialist  predators  (for  example,  sea  slugs)  that  live  in  close 




be  expected  to  overcome  some  of  the  issues  of  availability  and  scaling  typically  encountered  in 
biotechnology development pipelines. In the future the development of close working relationships 
between chemists and marine ecologists to develop innovative approaches is likely to lead to a deeper 
understanding of  the  functional role of compounds  in  the marine environment. A more complete 
knowledge  of  ecological  relationships will  guide  investigation  of  related  organisms  that mirror 











environments  surrounding  Antarctica,  along with  their  evolutionary  history  and  the  abundant 
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bioassay‐guided  identification  of  natural products  is  an  attractive  strategy  to  generate  new  lead 
compounds  in  a  number  of  indication  areas. We  have  recently  developed  a  number  of  in  vivo, 





on  zebrafish  are  useful  not  only  for  bioassay‐guided  isolation,  but  also  for  the  subsequent 
derivatization of bioactive natural products prioritized for further development as drug discovery 
leads. Within  the EU marine biodiscovery project PharmaSea (www.pharma‐sea.eu),  for example, 
zebrafish‐based  CNS  assays  have  been  used  to  screen  thousands  of  crude  extracts  of  marine 
















interpretation  is  fast. However  not  all natural products  ionize well  and  if  combined with many 
strongly  ionizing  compounds, media  components,  contaminants  from  filters plastic‐ware  etc.  the 
simple task get extremely complicated and time‐consuming. For this 3 approaches are used:   
(i) A metabolomics  approach where  4–6  replicates  per  condition,  along with  4–6  replicates  of   








by  auto‐MS/MS  (data  dependent MS/MS),  and  if  combined  ion‐trap MSn  can  be  used  for 
identification of known substructures in larger unknown structures. 
For  dereplication  fungal  extracts  we  have  found  a  combination  of  II  and  III  to  suit  our 










HSQMBC‐TOCSY,  edited‐HSQMBC,  etc.) will  be  shown  as  complementary  tools  of  the  classical 
experiments [1–3]. On the other hand, the advantages to collapse typical proton multiplet resonances 
to singlet lines will be highlighted, allowing an unprecedented increase of signal resolution and an 
easy  chemical  shift determination  and differentiation,  even  in  the  analysis  of  highly  overlapped 
regions  and  complex mixtures  [4]. Application  of  these  pure‐shift  techniques  to  resolve  typical 
chemical  problems  and  to  determine  NMR  parameters  will  be  discussed.  As  an  example,  an 
improved homodecoupled variant of the ADEQUATE experiment has been useful to resolve long‐
































sugar composition,  sulfatation and other modifications  they are also  challenging as a biorefinery 
feedstock.  A  number  of  processing  problems  need  to  be  resolved  in  order  to  make  a  marine 
biorefinery an economically feasible option. Matis is developing enzymes and organisms for use in 
emerging  macroalgal  biorefineries  with  a  special  focus  on  bioconversion  of  Brown  algae 
polysaccharides. This includes enzymes for degrading the polysaccharides, alginate and laminarin, 
to  fermentable mono sugars, enzymes  for use as aids  in  fractionation of macroalgal biomass and 
enzymes  for modification or  conversion of polysaccharides  to  added value derivatives. Matis  is, 
furthermore, involved in developing robust thermophilic microorganism for use as cell factories in 
macroalgal  biorefineries.  In  this work Matis  looks  somewhat  beyond  current markets  towards 






















Phytoplankton  is  an  essential  biological  component  of marine  environment.  The  group  is 
composed  of  photosynthetic  microorganisms  that  are  central  to  ecological  and  biogeochemical 
functions. As primary producers, these single‐celled organisms provide nourishment to many marine 
species and are also major drivers in the cycling of elements. Carbon uptake by phytoplankton, and 
its export as organic matter  to  the ocean  interior  (a mechanism known as  the “biological pump”) 









solved.  Thus,  despite  the  central  role  in marine  habitats  and  the  fascinating  chemistry  of  their 
secondary metabolites, our knowledge of the biosynthetic process in these protists is still at an early 
stage, providing unique opportunities to make new and exciting discoveries. Starting from the study 



























against  clinical pathogens  such as Salmonella  enterica  serotype Typhimurium, methicillin‐resistant 
Staphylococcus aureus (MRSA), and Clostridium difficile; three major groups of microorganisms with 
antibacterial  activity,  spore  forming  Bacillus,  Streptomyces  and  Pseudovibrio  species  have  been 
identified. Our strategy has involved the sequencing and annotation of the genomes of these bioactive 
strains, and the subsequent analyses for gene clusters encoding potential novel bioactive compounds 
using  the web  server AntiSMASH. Using  this approach we have  identified Subtilomycin a novel 
lantibiotic produced by Bacillus strain MMA7, while genome mining of 12 Pseudovibrio species has 
resulted in the identification of tropodithietic acid (TDA) and other potentially novel small molecules. 



















of  the  Nagoya  Protocol  is  to  set  an  international,  legally  binding  framework  to  promote  the 
implementation of the ABS concept in the future. The Protocol aims at establishing rules determining 
 how  researchers  and  companies who utilize genetic  resources  and/or  traditional knowledge 
associated with genetic resources will obtain access to them (Access), 
 how benefits arising from such utilization will be shared (Benefit‐sharing), and 
 which measures will need  to be  taken  to ensure  that users  respect  the ABS measures of  the 
country providing the genetic resources and associated traditional knowledge (Compliance). 
Furthermore,  the  presentation  will  give  an  overview  of  the  new  EU  ABS  Regulation 













to  clearly manage  the  access  and  benefit  sharing  to  these  genetic  resources,  and  the  transfer  of 
relevant  technology, we have seen  that wrong expectations about  the potential economic returns, 
emerging protective legislation in some countries, and the absence of clear authorities to grant access, 
determined  the  introduction  of  voluntary  guidelines  to  assist  the  efficient  management  of 
exploitation of ABS  that were  reinforced more  recently with  the Nagoya protocol. Whereas  this 
protocol aims at providing a legal framework for providers and users of genetic resources, including 
a  proposed  infrastructure  to  track  materials  and  agreements,  its  conceptual  and  practical 
implementation is becoming really challenging in many countries and has set up the alarm for users 
both in the academic and industry communities. The implications of this new policy and legislation 
on  natural product  research will  be discussed  from  the perspective  of  both  communities. These 

























isosarcophytoxide  and  polyhydroxylated  steroids).  The  new  compounds  belong  to  the  class  of 
cembrane diterpenes (1), secogorgosterols (2), more unusual tetracyclic and pentacyclic diterpenes 
(3–5). The defensive role of the isolated compounds could be demonstrated by feeding deterrence 
assays using  the  tropical pufferfish Canthigaster  solandri  as  predator. VLC  fractions  of  the  crude 
extract were deterrent  at  levels  below natural  concentrations. Compound  3  exhibited  significant 
deterrence at 0.5% of dry mass and thus is suggested to play an important role in chemical defense 










a  few  studies  identified  the  chemical  structure  of  compounds  involved  in  larval  settlement  and 




Experiments  testing  the  involvement  of  CCA  biofilms,  as  well  as  biofilms  from  inert  surfaces   
(e.g.,  tiles,  bleached  CCA),  revealed  that  biofilms  on Hydrolithion  and  biofilms  on  certain  inert   
surfaces more  than  three weeks  old  repeatedly  induced  settlement  in  L.  purpurea  and Acropora   
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larvae.  Continued  studies  lead  also  to  the  isolation  of  two  settlement‐inducing  bacteria  (both 












Several  species of microalgae own a well‐developed  specialized metabolome yielding  to  the 




humans.  Their  efflorescence  has  become  a  real  concern  in  regard  to  public  health  and  several 
toxicological studies on the major toxins (ovatoxins) have been carried out. On the other hand, their 
effects on the Mediterranean benthic community have not been assessed yet. In this study we propose 
to  investigate  the  chemical mediation  involved between Ostreopsis  cf.  ovata and  a Mediterranean 













The  Irish  coastline  is  approximately  7500  km  long  representing  one  of  the most  biodiverse   













separately  in organic solvents  followed by purification and  isolation of secondary metabolites by 














or more  different microorganisms  helps  to mimic  complex microbial  natural  communities.  The 
competition during co‐cultivation  in most cases  lead  to an enhanced production of constitutively 
present compounds, or to an induction of cryptic compounds that are not detected in axenic cultures 


















EukA and EukB  [1]  followed by sequencing, BLAST analyses and phylogenetic  tree‐building. All 
sediment isolates recruited to the genus Cladosporium and are closely related to sequences derived 
from deep‐sea or hypersaline environments. Sponge derived isolates are closely related to the genera 
Ascomycete, Cadophora and Geomyces. Phylogenetic analyses suggest  these  isolates may be  true 
marine  fungi. All  fungal  isolates were  tested  for antibacterial activities against  clinically  relevant 
Mar. Drugs 2015, 13, 7150–7249 
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Gram  positive  and  Gram  negative  test  strains.  Although  little  if  any  antibacterial  activity was 


















amplify  the production of particular metabolites adds  to  their potential  in  the discovery of novel 
bioactive compounds. In this study the ROV Holland I was used to collect samples of the sponge 
Stelletta normani off the west coast of Ireland from a depth of 751 m. Eleven deep sea sponge associated 




silenced or attenuated gene clusters  in  the  fungi, were employed. Each of  the fungal strains were 
exposed  to  two  such  epigenetic modifiers, namely  sodium butyrate and 5‐azacytidine,  inhibiting 















organisms. Antarctica  is  the  one  of  the most  extraordinary  places  on  Earth  and  exhibits many 
Mar. Drugs 2015, 13, 7150–7249 
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distinctive  features.  It  is Earth’s southernmost continent and  it  is  the coldest, driest, and windiest 
place on the planet. Thus, Antarctica hides organisms, which have evolved unique characteristics to 
face  these harsh environmental conditions.  In particular, Antarctic microorganisms are known  to 
produce novel secondary metabolites that are valuable in a range of applications. Herein, we report 
on the development of a six‐step biodiscovery pipeline starting with the collection of environmental 
samples  and  isolation  of  novel  bacteria,  to  the  chemical  identification  of  the  bio‐assay  guided 
purification of compounds with antimicrobial and antibiofilm activities. Antarctic sub‐sea sediments 
were used to isolate more 1000 bacteria. The novel isolates were subjected to primary screening to 
determine  their  bioactivity  against  a  selected  panel  of  human  pathogens  (Staphylococcus  aureus, 

















marine prokaryotes offer  a  source of  safe, biocompatible, biodegradable  and valuable  renewable 
products especially carbohydrate polymers. Deep‐sea marine bacteria have been shown to produce 
exopolysaccharides  (EPS)  with  unusual  structure  and  having  glycosaminoglycan  (GAG)‐like 
biological activities; in particular, some of these EPS are naturally sulfated; this is very rare within 
the prokaryote domain. Data on three EPS‐producing bacteria isolated from deep‐sea habitats will be 






















assay  revealed  that  treated  cells  showed  shrinkage of  cell nucleus,  fragmentation and  chromatin 




cells  in  the early hours of  treatment. Our  result showed  that Streptomyces sp. MCCB 248  isolated   








Three  related  natural  products,  the  honaucins  A–C, were  isolated  from  a  cyanobacterium 
overgrowing  a  coral  reef  in  Hawaii.  Subsequent  biological  investigations  revealed  that  these 
molecules  inhibit both prokaryotic quorum  sensing and eukaryotic  inflammation. The honaucins 
were originally  identified as molecules of  interest  in an  in vitro assay  that quantified  its ability  to 





suggested  that  honaucin  A  is  an  activator  of  a  pathway  which  results  in  the  transcription  of 
cytoprotective genes. This signaling pathway has recently drawn interest for its potential application 















cf.  ovata  in  the  Mediterranean  area.  Thanks  to  development  of  a  liquid  chromatography‐high 
resolution mass spectrometry (LC‐HRMS) method, we have characterized O. cf. ovata as a producer 








serves  the double purpose of demonstrating  the presence of palytoxins  in home marine  aquaria 
involved in several inhalatory poisonings and of correlating the symptoms shown by patients while 
handling Palythoa spp. in home aquaria with those reported for Ostreopsis‐related poisonings. From 
the  chemical  and  symptomatological  data  it  is  reasonable  to  hold  palytoxins  responsible  for 
respiratory disorders following inhalation. Although the exact mechanism through which palytoxin 
congeners  from  Palythoa  spp.  and  Ostreopsis  spp.  exert  toxicity  by  inhalation  is  still  unknown,   










However, blooms of  ichthyotoxic  (fishkilling) harmful microalgae are a recurring phenomenon  in 
coastal marine waters with some times huge impacts on wild fish stocks as well as caged fish. This 
has  detrimental  consequences  for  the  implicated  fish  farmers,  in  addition  to  recreational  and 
commercial fishing. This paper will describe results obtained in the collaborative Danish Strategic 
Research project: “HABFISH—Harmful algae and fish kills”. Our initial efforts have been directed 







Furthermore,  13C  feeding  studies  showed  that oleamides  are not  true P.  parvum metabolites, but 
instead contaminants derived from plastics during sample purification [1]. Excitingly, we found that 
different  strains  of  P.  parvum  produce  at  least  to  types  of  prymnesin‐like molecules. One  strain 
produce prymnesin 1 & 2, whereas several Scandinavian strains produce a novel type of prymnesins. 
Cultivation  of  >100  L  of  algal  medium  has  allowed  us  to  isolate  enough  material  of  a  novel 
prymnesin‐like molecule, including a 13C enriched version. This paper will report our efforts towards 
















Geodiamolides  are  depsipeptides  from marine  sponges  that  disrupt microfilaments  of  sea 
urchin eggs and human breast cancer cell lines. Geodiamolide‐H was further tested in breast cancer 
cells cultures in three‐dimentional environment, showing stronger effect on the aggressive Hs578T 
cells,  inhibiting  migration  and  invasion,  and  reversing  its  malignant  phenotype  to  polarized 
spheroid‐like structures. The cell death pathways induced by the geodiamolides in the cancer cells, 






was measured by  the activity of  two proteases, while apoptosis was measured by  the caspase‐3/7 
activities (Promega ApoTox‐Glo™ Triplex Assay). In this assay, the geodiamolides did not reduce 
the viability  in  the 4T1  cells, or  increased membrane permeability, but activated  the  caspase‐3/7.   
In  A431  cells,  only  the  geodiamolide‐A  induced  a  decrease  the  viability,  confirming  the  MTT   
results.  Additionally,  geodiamolide‐A  activated  the  caspase‐3/7.  These  results  indicate  that  the 
geodiamolides‐A and H may have different effects in these cell lineages, but activated the apoptotic 
pathway  in  both.  The  human  cancer  cells  lineage was more  susceptible  to  the  treatment with 
geodiamolide‐A than the murine cells, what was also observed in previous studies, reinforcing the 




















cytoprotection  against  oxidative  stress using H2O2  as  stressor  in primary normal human dermal 
fibroblasts (NHDF), so as to investigate the potential applications of NannoG in cosmetics. In order 
to gain  an  insight  into  the molecular mechanisms of NannoG bioactivity, we  employed a newly 
developed RT‐qPCR platform for studying transcript accumulation for an array of genes (more than 









observed,  under  oxidative  stress,  upon  treatment  with  NannoG.  These  findings  indicate  that   
N. gaditana extracts possess strong antioxidant properties and provide new insights into the beneficial 

























and  purification  of  new  natural  products.  The  application  of  this  methodology  within  the 
SeaBioTech* project shall be presented. 


















derived fractions and pure molecules against  the HCT‐116  tumor cell  line. For  the  target‐directed 
approach, a functional chromatography protocol, a process of reverse affinity chromatography, was 
applied  to  collect  compounds  that  bound  to  survivin,  an  inhibitor  of  apoptosis  protein.  Briefly, 
recombinantly  expressed  human  survivin was  covalently  linked  to  a  resin, which,  in  turn, was 
incubated with the extract. Unbound compounds were washed off and survivin was denatured with 
ethanol to recover the retained material. The ethanolic extract was then analyzed by LC‐HRMS and 





masses  for 36 compounds, while  the material eluted  from resin contained 2 masses, 522.3038 and 



















Here  we  have  generated  molecular  networks  for  several  biotechnologically  valuable  strains 
(including  Micromonospora,  Streptomyces,  Vibrio  splendidus  and  Rhodococcus  sp.)  isolated  from 
understudied marine  environments  (Antarctic,  Scotland, Mediterranean  sponges)  some  of which 
have draft genome sequences available. The networks were populated with standards  that aid  in 
chemical identification. This has allowed identification of previously isolated secondary metabolites 
(avoiding  redundant  chemical  purification)  and  the  discovery  of  potentially  novel  secondary 
metabolites. Select nodes have the potential to be linked to genome sequencing data in an effort to 
identify  the associated biosynthetic pathways and  facilitate structure predictions. Combining new 
















Cyanobacteria  produce  a  large  array  of  bioactive  compounds,  some  of which  are  toxic  to 












are  transcribed under  routine  laboratory  conditions.  Furthermore, LC‐MS  analysis  coupled with 
molecular  networking,  a mass  spectrometric  tool  that  clusters metabolites with  similar MS/MS 
fragmentation patterns [2], was used to search for novel or otherwise interesting metabolites in crude 
extracts of our isolates. Our results revealed an untapped chemodiversity in marine cyanobacterial 
isolates  from  the  temperate  region  of  Portugal  and  validate  the  LC‐MS  analyses  coupled with 
molecular networking as a powerful tool for their discovery [3]. 
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from  traditional “forward” approach based on bioactivity, color or chemical property  tracking  to 
genome‐driven  “reverse”  strategy  including  compounds  structure  and  properties  prediction, 
OSMAC  (one  strain many  compounds),  promoter  strengthening,  regulatory  gene manipulation, 
heterologous expression, etc.  In  this report, we present natural products discovery  from a marine 
actinomycete using the “reverse” strategy together with the “forward” approach, which resulted at 
least  5  kinds  of  compounds.  Streptomyces  qinglanensis  172,205  is  a  novel  species  isolated  from  a 
mangrove soil sample in Hainan, China. Its genome size is about 7.2 M. Twenty one gene clusters   
for secondary metabolites biosynthesis were predicted by antiSMASH and  functional genes were 
annotated.  Employing  the  “reverse”  strategy,  guided  by  the  gene  cluster  prediction,  three 
compounds of enterocin, ectoine and  lysolipin were detected by LC‐MS after OSMAC. Enterocin 
which was  the dominant compound of strain 172,205 was confirmed by compound  isolation and 
NMR  characterization.  Deletion  of  the  gene  cluster  responsible  for  biosynthesis  of  enterocin 
improved  the  detection  and  isolation  of  the  other  low  content  compounds. With  the  “forward” 
approach  based  on  bioactivity  screening  and  high‐resolution MS  database  searching,  two  other 
compounds PreQ0 base and coproporphyrin  III were  identified by LC‐MS or NMR. Furthermore, 
  the  isolated  compounds  enterocin  and  PreQ0  were  subjected  to  bioactivity  screening  such  as 












Cyclic  peptides  hold  a  great  promise  as  potential  therapeutics  for  a  range  of  diseases  [1].   
One  class of peptides,  the  cyanobactins, originating  from marine  cyanobacteria are  characterized   
by  the  incorporation  of  heterocycles,  D‐stereocentres  and  possibly  O‐prenylated  residues  [2–8].   
One potential  therapeutic application  is  the  inhibition of  the drug efflux pump  in cancer cells [9]. 
Generating  analogues  of  these  compounds may  improve  their  therapeutic  utility.  This  range  of 
compounds  cannot presently be made by  chemical  synthesis, but biosynthetically  through genetic 
engineering, milligram quantities of these modified peptides have being successfully produced [10]. 






purification  steps  followed by LC‐ICP‐MS quantification, using ESMS  for  identification purposes 
only, since no pure compounds are available for use as standards. The purpose was to confirm that 
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unprecedented  carbon  skeleton.  Their  detailed  stereostructural  characterization  was  based  on 
extensive spectroscopic and computational analyses, including GIAO 13C‐NMR and ECD calculations. 






and  the  extensive  rearrangements  experienced  by  the  natural  product  yielded  to  the  formation   













The  systematic  investigation  of  the  phaeophyta  Cystoseira  baccata  actually  revealed  seven   
new  meroditerpenes,  the  cystochromanes  A–G.  A  detailed  study  of  the  relative  and  absolute 
configurations of the new molecules as well as a model compound (the structurally simplest member 
of  the  family) was  carried out. For  the determination of  the  relative  configuration, NOE‐derived 




residual  dipolar  couplings  (RDCs,  measured  in  lyotropic  liquid  crystalline  phases  of  chiral 











































Ingenza’s  has  developed  a  number  of  proprietary  synthetic  biology  tools  to  enable  more 
predictably engineer biological systems for the production of commercially relevant examples. These 
tools  include protein engineering to address poor response during the control of gene expression, 
  the  development  of  synthetic  landing  pads  to  optimize  the  genomic  operating  environment   
around delivered genes,  the use of genome editing and RNA  trafficking systems  to control gene 
expression, the application of transciptomics and metabolomics to enhance cell system performance, 
the development of synthetic gene expression regulatory elements to better control gene expression 
and  the  deployment  of  our  proprietary  inABLE  combinatorial  genetics  platform  for  large  scale 
gene/pathway assembly and optimization. Together  these  tools have been used  to  rapidly  clone, 
express, select and optimize target activities for many separate enzymatic reactions, from thousands 
of independent genes derived from metagenomic and phylogenetic discovery approaches. Obvious 




applications  in  bio‐based  polymers,  chemicals  and  personal  care  products with  our  commercial 
customers. We will  describe  the  success  of modeling  approaches  to  gene  design  that  enhance   
the  predictability  of  heterologous  gene  expression  in  diverse  hosts.  In  developing  this  suite  of 
technologies  we  aims  to  bring  increasing  predictability  and  overcome  persistent  limitations 
associated  with  today’s  iterative  and  empirical  processes  for  microbial  strain  improvement   
resulting in faster routes to high yielding biomolecule production. We will exemplify this approach 







Nature  offers  a wide  variety  of  enzymes  that  can  be  utilized  in many  different  processes. 
Metagenomics studies allow us to find many new enzymes from marine sources, however the exact 
function of new enzymes if not always clear. Here we present 3DM, a protein superfamily analysis 















































the  immature pro‐silicatein at  the autocatalytic  cleavage  site glutamine  [Q]/aspartic acid  [D]  into   
the N‐terminal  pro‐peptide  and  the mature  silicatein  triggers  the molecule  not  only  to  become 









silicatein  in which  the  serine  [S]  stretch  (implicated  in  the  binding  to  silica) was  replaced  by  a   
Q‐stretch.  The  expressed  recombinant  proteins  were  applied  for  micro‐contact  printing.  The 












































on  the  synthesis  of  compounds  1  and  2. The  synthesis  of  ent‐acinetobactin  and  other  simplified 
analogues were  already  finished  and  the  evaluation  of  their  siderophore  activity  allowed  us  to 
deduce several structure‐activity relationships. On the other hand, the advances on the total synthesis 
of piscibactin will be also presented. 
Acknowledgments: This work was  supported  by Grant AGL2012‐39274‐C02‐02  (Ministerio de Economia  y 
Competitividad, Spain). 
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PM050489  and  PM060184  belong  to  a  new  family  of  compounds  first  isolated  from  the 
Madagascan  sponge  Lithoplocamia  lithistoides  [1].  Both  are  known  to  be  tubulin‐binding  agents 
showing  antimitotic  properties  in  human  tumour  cell  lines  at  subnanomolar  concentrations  and 
displaying a distinct  inhibition mechanism on microtubules  [2,3]. A synthetic route  for PM060184 
and PM050489 has already been developed  [1] and PM060184  is obtained on a multi‐gram  scale   
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A  number  of  non‐flat  scaffolds  embedded  in  NP  have  been  identified  through  the  use  of 
cheminformatics. A promising scaffold  (cedrane) was subjected  to a series of molecular modeling 
studies. The overlaying of all natural products  that contain  the cedrane scaffold demonstrates  the 
ability  of  the  scaffold  to direct  the pendant  groups  in  3D  space. Based  on  this  result,  a  six‐step 
synthetic plan was utilized to make the scaffold with three orthogonally reactive chemical handles. 
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be  supposed  that many more  unknown molecules  are  still  to  be  discovered  as  new  druggable 
compounds or as new models for medicinal chemistry. Indeed, fungal biosynthetical routes usually 
lead to many more derivatives than the major compounds which have been isolated and described. 
However,  targeting  chemistry  on  these  “side‐products”  is  a  challenging  task  as  they  are  often 
transient  or  trace  compounds,  and  their  isolation  is  often  bound  to  fail.  To  avoid  this  pitfall, 
metabolomics  can  allow  a  rapid,  accurate  and  highly  informative  investigation  of  this  cryptic 
chemical diversity by the hyphenated use of UHPLC, mass spectrometers and bio‐informatics tools. 
The  analysis  of HRMS/MS  fragmentations  can  also  allow  the  automated  and  fast  detection  of 
derivatives related to a chemical core inside a metabolic cluster. Here, we will show how this strategy 
can be applied, with the example of 4 strains belonging to a new marine‐derived Penicillium species 







semisynthesis  which  allowed  the  establishment  of  their  structure‐activity  relationships  against 
osteosarcoma.  This  exemple  illustrates  that  the  combination  of  dereplication, metabolomics  and   







NMR  coupling  constants  and  chemical  shifts  are  the most used parameters  to deduce  both 
skeleton frameworks and three‐dimensional arrangements in a molecule with an unknown relative 
stereochemistry. This difficult task becomes a challenge, and sometimes this is the bottleneck in the 
full  characterization  of  a  compound  containing  flexible moieties,  such  as  polysubstituted  open   
chains. Several approaches have becoming very popular  in  the  last 15 years  to study  the  relative 
stereochemistry in these acyclic compounds since a key publication published in 1999 by Murata and 
co‐workers  developed  a  new methodology  for  the  organic  structure  analysis.  This  robust  and   
logical method,  known  as  J‐based  configurational  analysis  (JBCA),  has  been  incorporated  in  the 
“spectroscopic toolbox” of all research groups involved in the organic‐structure‐elucidation field [1]. 
This methodology is based on the general use of the J(HH) and 2,3J(CH) and it has been applied in 
different 1,2‐ and 1,3‐dimethine systems.1 However,  there are  some  situations where  the analysis 
becomes very complex because three different factors come in consideration: (a) The three staggered 
rotamers  are  present  in  some  extend  in  the  equilibrium, making  all  the  coupling  constants  be 
averaged  to medium values;  (b) NOE measurements cannot discriminate  the antiperiplana or  the 






















hypersaline  environments  and hot  springs. Metagenomic  investigation  of  coastal microbial mats 
showed that these small‐scale ecosystems are repositories of a large number of genes from metabolic 














to  study  these  bacteria, we  discovered  that  “Entotheonella”  associated  with  geographically  and 








Abstract:  Cancer  still  remains  the  undisputed  number  one  challenge  in  societal  health  care 
worldwide. A  decade  of  research  on  the Kenyan marine  cyanobacterium  Lyngbya majuscula  has 
revealed  the  geno  and  phenotypes  for  producing  the  anticancer  modular  cyclodepsipeptides 
homodolastatin 16 and dolastatin 16; and antanapeptin A in the L. majuscula genome. I report here 
















capable of  interfering with  challenging  targets  such as protein‐protein  interactions. Compared  to 






acids  in  length 3. The enzyme needs AYD  signal at  the C‐terminal of  the  linear substrate, which 
should  be  preceded  by  a  proline  or  a  heterocycle  to  allow  for  cyclization.  The  latter  will  be 
incorporated in the final structure of the peptide substrate. We have also overexpressed and purified 
several homologues of PatGmac and tested their activity against various substrates. The successfully 










Marine  fungi  are  in  the  focus of  research  as  a  source of  structurally novel  compounds. The 
marine‐derived fungus Stachylidium sp. was isolated from the sponge Callyspongia sp. cf. C. flammea. 
Culture  on  a  biomalt  agar medium  supplemented with  sea  salt  yielded  an  ethylacetate  extract   
which was  chemically  investigated  and  led  to  the  isolation of  a variety of metabolites  including 
phthalides  [1],  phthalimidines  [2],  tyrosine  derived  compounds  [3],  and  N‐methylated  cyclic   
peptides and diketopiperazines, with interesting bioactivities. The present study aims at determining 








and  erythrose‐4‐phosphate  to  3‐deoxy‐D‐arabino‐heptulosonic  acid‐7‐phosphate  (DAHP)  as  an 
intermediate. However, these experiments excluded the involvement of phenylalanine as a precursor. 
Feeding  studies with  [1‐13C]  sodium  acetate  proved  the  tetraketide  nature  of  the  phthalide  and 
phthalimidine  skeleton  of  the  marilones  and  marilines,  respectively.  Concerning  the  starter   






Bringmann, G.;  König, G.M. Marilines A–C: Novel  Phthalimidines  from  the  Sponge‐Derived  Fungus 
Stachylidium sp. Chem. Eur. J. 2012, 18, 8827–8834. 










Several  strains  representing  a novel  taxonomic  group were  recently  isolated  from  intertidal 
geothermal areas on both the SW and NW coast of Iceland. The strains derived from the vicinity of 
algal mats,  from  hot  springs  that  emerge during  low  tide  but  are  submerged  at  high  tide. This 





as  their closest cultured  relative based on 90% sequence similarity. This  indicates  that  the strains 
represent a novel genus within the family Rhodothermaceae of the phylum Bacteroidetes. One strain, 





















N‐acetylglucosamine.  1H NMR  fingerprint methodology was utilized  to  study  the differences  in 
metabolic profiles  of  the bacterial  extracts  before  and  after  elicitation. Our  study  found  that  the 
addition of N‐acetylglucosamine modified the secondary metabolite profiles of all three investigated 
actinomycete  isolates.  N‐acetylglucosamine  induced  the  production  of  3‐formylindole  and 
guaymasol  in Micromonospora  sp. RV43,  the  siderophore  bacillibactin  and  surfactin  antibiotics  in 













encompassing  co‐cultivation, elicitation experiments, bioassay‐guided  isolation, as well as  ‐omics 
(genomics, metabolomics) were employed towards this goal. We will report on the following findings: 
(i) Chemical analysis resulted  in the  isolation of the novel cyclic  lipopeptides, cyclodysidins A–D, 
from Streptomyces sp. RV15 associated with the marine sponge Dysidea tupha. From the same strain, 




diazepinomicin  inhibited  the  proteases  rhodesain  and  cathepsin  L;  (iii)  A  new  O‐glycosylated 
xanthone derivative, microluside A, was  isolated  from  the broth  culture of Micrococcus  sp. EG45 
cultivated from the Red Sea sponge Spheciospongia vagabunda. Microluside A exhibited antibacterial 
potential  against  Enterococcus  faecalis  JH212  and  Staphylococcus  aureus  NCTC  8325;  (iv)  Using 
metabolomics  to dereplicate  the marine  sponge‐associated Actinokineospora  sp. EG49  cultivated 
from  the  sponge  Spheciospongia  vagabunda,  20  compounds  were  identified,  many  of  which  are 
unknown. Bioassay‐guided isolation of the same strain led to the isolation of new anti‐trypanosomal 
and  antioxidant  angucyclines  named  actinosporins  A–D.  Interestingly,  co‐cultivation  of  the   
two  sponge‐derived  actinomycetes,  Actinokineospora  sp.  EG49  and  Nocardiopsis  sp.  RV163,   
induced  biosynthesis  of  three  natural  products  that were  not  detected  in  the  single  culture  of   
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either microorganism.  These were N‐(2‐hydroxyphenyl)‐acetamide,  1,6‐dihydroxyphenazine  and 
5a,6,11a,12‐tetrahydro‐5a,11a‐dimethyl‐1,4‐benzoxazino[3,2‐b][1,4]benzoxazine.  The  phenazine 












metabolites  with  diverse  biological  activities,  including  antibiotics,  antifungal,  antitumoral  and 
extracellular enzymes, among others. Most of these metabolites are synthesized by complex metabolic 
pathways that involve polyketide synthases (PKS) and/or non‐ribosomal peptide synthetases (NRPS). 
Recently,  bioprospection  in  underexplored  habitats  has  gained  focus,  since  new  taxa  of marine 
actinobacteria  can  be  found,  and  thereof,  possible  new metabolites.  In  this  study,  actinobacteria   
from marine  sediments and  sponges of  three  locations along different  latitudes of  the  supratidal   











evaluated, and most of  the  isolates were positive for at  least one of the genes analyzed. This study 















The discovery of new  secondary metabolites  from plants and  endophytes has become more 
challenging  in natural products  chemistry. Bacteria  and  fungi  interact within  the host plant  and 
stimulate competition for nutrients and spaces which  is regarded as a major ecological factor that 
induces the production of bioactive secondary metabolites. In this study, the isolation of bioactive 
natural products was done on  the  crude organic  extract of  the mangrove plant Avicenna  lanata 




this  study, metabolomics  using  high  resolution mass  spectrometry  and NMR  spectroscopy was 
applied to identify and optimize the production of bioactive secondary metabolites from the three 
strains  cultivated  in  both  solid  rice  and  liquid  culture media  at  7,  15  and  30 days. The  spectral   
data was processed utilizing  the quantitative  expression analysis  software MZmine 2.10  coupled   
with the Antimarin database for dereplication studies. SIMCA P+ 13.0 was used to prove that the 
optimized models were  statistically sound. The 15‐day solid culture of Fusarium  sp. yielded  four 
naphthazarin‐related  1,4‐naphthoquinones,  ergosterol  peroxide  and  β‐sitosterol.  The  30‐day   
A. aculeatus rice culture afforded the new compound, 2‐(3,4dihydroxyphenyl)‐N,N‐dimethylacetamide, 
four  simple phenolics and  secalonic acid B, while  the 15‐day L.  theobromae  rice  culture produced 
mellein  along  with  its  three  derivatives.  Structure  elucidation  of  the  isolated  compounds  was 
established  using  1D  and  2D‐NMR  and HRESI‐MS.  Aside  from  sterol  compounds,  all  isolated 
compounds from A. lanata and its fungal showed significant anti‐trypanosomal activity. This study 












In  the  age  of  marine  biotechnology,  research  focusing  on  sponge  secondary  metabolites 
production for industrial purposes has strongly increased. Indeed, sponges are marine animals that 
produce  a  large  array  of  bioactive  compounds. However,  industrial  production  requires  a  large 
amount of raw material, and sponges are characterized by low‐growth, in restricted areas. In order 
to  supply  large quantities of  secondary metabolites,  sponges have been cultivated all around  the 
world and the most accurate environmental conditions for this purpose have been investigated. In 
the Mediterranean  Sea,  the  encrusting  sponge  Crambe  crambe  has  been  showed  to  produce  two 
bioactive  families  of  metabolites,  the  crambescins  and  the  crambescidins.  In  the  frame  of  the 
European project BAMMBO, farming of C. crambe was conducted in two areas of the Northwestern 
Mediterranean  Sea  that differ  by  their  environmental  conditions.  In  the meantime, wild  sponge 












Sargassum  is  a  genus  of  approximately  250  species  in  Sargassaceae  and  is  geographically 
widespread in all tropical and temperate oceans. S. fusiforme, S. pallidum, S. honeri, and S. thunbergii are 
mainly distributed  in  the  coast  of  the North Pacific Ocean with  an  abundant  biomass  in China.   





of principal component analysis  (PCA),  these Sargassum species could be well differentiated  from 




to distinguish  them. Meanwhile, S.  fusiforme contained higher unsaturation  index  (UI) and  lower   
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dry  and wet  seasons. The  conventional  solid/liquid  extraction was  conducted using  two  solvent 
mixtures: ethanol 75% (EtOH‐water 75:25) and 25% (EtOH‐water 25:75). All of the crude extracts were 







fractions,  AE  and  AQ,  together  with  their  anti‐scavenging  activities:  DPPH  and  ferric  reducing 
antioxidant power (FRAP) assay. The results of  the screening and  the activity of purified  fractions 
were discussed and could be  indicated encouraging perspectives for the use of Indonesian brown 
seaweeds.  These  seaweeds  would  be  a  valuable  source  of  antioxidant  natural  compounds  for 
Indonesia. This work was financed with the support of the INDESO project (2013–2016), funded by 

















the present  study  includes documentation of  the  taxonomy and distribution of ascidian  fauna  in 
Mediterranean Sea‐Messina, to identify drug‐like molecules from the ascidian Styela plicata and finds 
their pharmacological properties. The Faro Lake, Messina at the south‐end of the Italy has a great 
number of ascidian  fauna.  In  the present  study, we  reported 15 ascidian  species  in 7  family and   
11 genera, primarily from coastal lake, Ionian Sea, Messona. Maximum 6 species were reported from 
the family Styelidae, 2 species from the family Aascidiadae, Ascidiiae and Didminidae and remaining 
others. The  chemical  characterization of  ascidian  crude  extract was determined by FTIR, LC‐MS   
and  1H‐NMR. The  crude  extracts of S.  plicata  showed  remarkable  anti‐microbial  activity  against 
B831—Pseudomonas sp. (16 mm) and B7—Burkholderia mallei (12 mm). The crude compounds were 
showed modest cytotoxicity against various tumour cell  lines human epithelial kidney cells (HEK 
293 Phoenix cells), HeLa‐cervical  cancer and HT1080 human  fibrosarcoma  cells with  IC50 values   


















containing  a mixture  of  toxins which  brings  on  rapid  paralysis  [1].  In  addition,  the  epidermis   
of  nemerteans  contains  a  thick  mucus  of  similar  toxic  constitution.  Although  the  presence  of   
low‐molecular weight  toxins such as anabasine and  tetrodotoxin have been described previously,   
the presence of peptide based toxins  in nemerteans, with one notable exception [2] have not been 
reported. We have now found such toxins in the mucus of the bootlace worm (Lineus longissimus),   






a  55  aa  peptide,  has  been  discovered.  In  addition, we  have  sequenced  the  transcriptome  of  the 













Coibamide  A  is  an  N‐methyl‐stabilized  depsipeptide  that  was  isolated  from  a  marine 




as  a  growth  inhibitory  agent  and  good  histological  selectivity  for  several  solid  tumor  cell  types 
including CNS, breast,  colon and ovarian  cancer. Although  the  cellular  target of  this  structure  is 
unknown, we have determined that coibamide A induces cell‐cycle arrest at the G1 stage and is a 
potent and effective cytotoxin with the ability to trigger apoptosis or alternate cell death signaling in 
human  cancer  cells. Coibamide A  also  induces  a  rapid, mTOR‐independent  autophagy  response   
that  is not required for cell death but occurs as a cell stress response to treatment. We report that 
coibamide  A  shows  promising  in  vivo  efficacy  in  a  subcutaneous  mouse  model  of  human 
glioblastoma; treated animals showed significant decreases in tumor growth and increased survival 
relative  to control animals. Coibamide A also displays potent anti‐angiogenic activity  in vitro and 














Discover  the progress  that  an  interdisciplinary  consortium of European Scientists has made   
in their explorations of marine microbial diversity to discover new products with the potential for 




as a  tool  to monitor secondary metabolite production under different culture conditions; and  the 
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testing,  industrial  bioprocessing,  legal  aspects,  market  analysis  and  knowledge‐exchange. 
SeaBioTech  targets  novel  marine  endosymbiotic  bacteria  from  unique  and  untapped  habitats, 
including  geothermal  intertidal  biotopes  in  Iceland,  hydrothermal  vent  fields  and  deep  sea 





















A  limiting  factor  for  the  identification  of  novel  antiparasitics  in  aquaculture  is  the  lack  of   
high‐throughput assays. Indeed, low‐throughput phenotypic assays on living parasites are mainly 
available, making them incompatible to assist the screening of large sample collections. To enable the 
drug discovery  efforts aimed at  counteracting  the  infesting parasite  sea  lice, a  joint  collaborative 
program within SeaBioTech was implemented between Strathclyde University, the Scottish Association 
for Marine  Science  (SAMS), University  of Würzburg, Axxam  and  Pharmaq.  The  strategy  relies   




validated  targets, whose  function  is  impaired by  antiparasitics used  in  industrial  settings.  In  the 























SeaBioTech  is  an EU‐FP7 project designed  and driven by SMEs  to  create  innovative marine 
biodiscovery  pipelines  as  a means  to  convert  the  potential  of marine  biotechnology  into  novel 
industrial products for the pharmaceutical (human and aquaculture), cosmetic, functional food and 
industrial  chemistry  sectors. To  achieve  its  goals,  SeaBioTech  brings  together  leading  experts  in 




and  unsampled  areas  of  Scottish  coasts  that  are  likely  to  be  highly  productive  sources  of  new 
bioactive compounds. This poster describes the first year’s activity of the SeaBioTech project which 
resulted  in  a  robust,  validated workflow  suitable  for  evaluating  unexplored  activity  of marine 
samples. UNCBD Nagoya protocol compliant. The SeaBioTech project  is  funded by  the European 










bioactive  compounds  from marine microorganisms  for  the  treatment of various human diseases. 
Marine microalgae have been shown to be valuable sources of novel biologically active molecules for 
applications  in  the  food  industry  (additives, pigments, vitamins  and  colorants)  as well  as  in  the 
pharmaceutical and cosmetic sectors. For the PharmaSea project we tested crude extracts of different 
microalgal classes for possible antioxidant, anti‐inflammatory, anticancer, anti‐diabetes, antibacterial 
and  anti‐biofilm  activities. Previous  studies  have  shown  that many microalgae  produce defense 
metabolites with potentially interesting biotechnological applications when they are grown in stressful 
conditions. Hence, selected microalgae were grown under different culture conditions  in order  to 
identify  those  that produced higher  amounts  of  the  compounds  of  interest. Our  results  indicate   
that  various  species  belonging  to  the  Bacillariophyceae  and  Coscinodiscophyceae  displayed   
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the  observed  anti‐inflammatory  activity, while Phaeophorbide A  and Phaeophytin A  have  been 
identified  in Coscinodiscophyceae as  the possible agents for anticancer and anti‐biofilm activities, 















evaluated  in  three  different modes  (pre‐,  concurrent  and  post‐treatment)  using monkey  kidney 




concentrations  (EC50)  for  the  extracts were  14.2  ±  0.2  and  115.3  ±  1.2  μg/mL  respectively.  The 
chloroform  extract  showed moderate  antiviral  activity  (cell viability  31%–69%)  in  the  concurrent 
mode (cell viability = 57.9% ± 0.8%) as well as in the pre‐treatment mode (cell viability = 51.2% ± 2.4%). 
Neither  strong  nor moderate  antiviral  activity was  shown  in  the  post‐treatment mode. The  two 
extracts with  strong  antiviral  activity were  selected  for  analysis  of  viral  load  in  the  assay using 
quantitative Reverse Transcriptase‐Polymerase Chain Reaction  (qRT‐PCR). The viral  loads  in  the 
assay treated with the hexane (20 mg/mL) and ethanol (320 mg/mL) extracts were 5.62 × 106 ± 0.11 × 106 
and  4.97  ×  107  ±  0.67  ×  107  copies/mL  respectively,  indicating  a  reduction  of  99.6%  and  96.3% 
respectively compared to the virus control. The ethanol extract appears to hold the most promise for 












1% of  the world population. Although  the  causes of PD pathogenesis  remains  incomplete,  some 
evidences  from  human  and  animal  studies  has  suggested  that  oxidative  stress  is  an  important 
mediator in its pathogenesis. The aim of this study was to evaluate the protective effects of seaweeds 
extracts on dopamine (DA)‐induced neurotoxicity in the human neuroblastoma cell line SH‐SY5Y,   
as well  the  associated  intracellular  signaling  pathways.  Cell  viability  studies were  assessed  by   
(3‐(4,5‐dimethylthiazol‐2yl)‐2,5‐diphenyltetrazolium  bromide)  MTT  assay  and  the  intracellular 
signaling pathways associated to oxidative stress  induced by DA: H2O2 generation, mitochondrial 
membrane potential and caspase‐3 activity. Exposure of SH‐SY5Y cells to 30–3000 μM of DA caused 
significant effects on  the  reduction of cell viability,  in a concentration  (24 h) and  time‐dependent 
manner (6 h, 12 h, 24 h, 48 h). The data suggest that the cell death induced by DA was mediated by 
the  increase  of  H2O2  production,  depolarization  of mitochondrial membrane  potential  and  the 
increase of caspase‐3 activity. The  treatment with seaweeds extracts  (1 mg/mL; 24 h) evidenced a 
neuroprotection effect on toxicity induced by DA (1000 μM; 24 h), namely by recovering cell viability 
between  10%  and  25%. The protective  effect  obtained  by  seaweeds  extracts  against DA‐induced 















of  compounds  associated  to  this  toxin  group  is  critical  but  usually  highly  challenging  due  to 
structural complexity and low amount available. We report herein the isolation, structure elucidation 
and biological activity of gambierone (1), a new natural product from the dinoflagellate Gambierdiscus 















and  Gelidium  spinosum  against  two  fish  pathogenic  bacteria  (Aeromonas  hydrophila  and   




fractions  from G.  arcuata,  five  fractions  from G.  edulis,  and  two  fractions  from G.  spinosum  have 
bioactive  compounds  against Aeromonas  hydrophila, while only  two  fractions  from G.  arcuata  and   
G.  spinosum  have  bioactive  compounds  against  Vibrio  sp.  The MIC  concentrations were  around   








up  to 1.2% of  the dry weight of some seaweed. The  tradition of seaweed baths has been revived 
recently  in Ireland and it is suggested that there  is a considerable uptake of minerals by the body 
during  such  treatments. Traditional  seaweed baths are prepared using  fresh water and  seawater 
along  with  the  seaweed  Fucus  serratus.  Simulated  seaweed  bathwater  samples  were  prepared   
and  stored  weekly  over  12  months.  These  were  analysed  using  the  classical  spectrophotometric   
Sandell‐Kolthoff (SK) assay in order to establish the seasonal variation in iodine levels. Results show 






all samples,  from bathers and controls, analysed by  the SK assay demonstrate an  increase  in UIC 
following a seaweed bath. The control subjects showed a spike in UIC despite not immersing in the 
bathwater but sitting beside  it  inhaling  iodine gas only. This suggests  that  iodine gas contributes 
























of  an  induced  oxidative  stress  situation  promoted  by H2O2  (0.2 mM;  24  h).  Finally,  in  order  to 
understand possible mechanisms of action of the active compounds, the mitochondrial membrane 
potential  (MMP)  and  the  caspase  9  activity were  evaluated.  The VLC  fraction  did  not  revealed 
cytotoxicity. All fractions revealed capacity to revert an oxidative stress condition by the following 
potency  order  F4  >  F2  >  F3  >  F5  >  F1.  Almost  all  the  fractions  reduced  the  cell’s  membrane 




























genera,  is  an  inhibitor  of  protein  phospatase  2A  (PP2A)  and  its  tumor  promoting  and  cytotoxic 
activities  have  been  of  a  great  interest  in  pharmacological  research  at  the molecular  level  [3]. 
Furthermore,  it  is a novel  tool  for Alzheimer’s disease  [4]. Herein,  the results of a bioprospecting 
process  comprising  31  strains  of  marine  microalgae  (including  dinoflagellates,  haptophytas, 
heterokontophytas  and  one  chlorophyta)  are  showed.  The  assays  were  targeted  to  provide 
information  on  antimicrobial,  antiproliferative,  apoptotic  and  anti‐inflammatory  potential  of  the 
studied extracts. 
Acknowledgments:  To  MINECO  SAF2011‐28883‐C03‐01,  FP7‐KBBE‐2009‐3‐245137  (MAREX  EU)  and   
FP7‐REGPOT‐2012‐CT2012‐316137‐IMBRAIM projects. C.R. de Vera  to MINECO FPU program. To Santiago 
Fraga,  IEO Vigo,  for donating  the strain. The  research group acknowledge  the  financing granted  to ULL by 






Vasconcelos, V.; Martins, R. Exploring Bioactive Properties of Marine Cyanobacteria  Isolated  from  the 
Portuguese Coast: High Potential as a Source of Anticancer Compounds. Mar. Drugs 2014, 12, 98–114. 













endocrine  functions,  one  of  them  insulin  sensitivity.  Regulating  adipogenesis  through  dietary 
supplementation could be one way of alleviating complications of type 2 diabetes. Polyphenols have 
been  shown  to  have  anti‐diabetic  properties.  Extracts  from  seaweed,  having  a  high  polyphenol 
content, have revealed antidiabetic and antioxidant properties. The aim of this study was to further 

















Paralytic shellfish poisoning  (PSP)  toxins are potent water‐soluble neurotoxins  including  the 










sxtG  genes  are  known  as  the  starting  genes  of  PSP  toxin  synthesis  in  dinoflagellates,  different 





















fungi were  subsequently extracted with  lipophilic  solvent. The  resultant extracts were  submitted   
for  high  throughput  screening  against ESKAPE pathogen  related microbial diseases,  cancer  and 
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(i) Exploitation of a huge potential of chemodiversity: Nature Bank  library  (Eskitis  Institute  for 



























the MS/HRMS data  against  a newly  conducted  in‐house MS/HRMS  library of  ~1300  compounds   
(10, 20, and 40 eV spectra) using the Agilent software [3]. 
Acknowledgments: We acknowledge support  from EU  for  the FP7 PharmaSea project and  from Agilent  for 
Thought Leader Award of new MS‐instrumentation. 
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To  actively  pursue  bioactive  compounds  from  natural  sources  data  covering  five  disparate 
sources  are  required—biogeography,  taxonomy,  access  to  biodata  as  well  as  dereplication  and 
characterisation  tools.  Fortunately  for  those  working  in  marine  natural  products  one  database, 







are described  in  an  adjacent poster. Biogeography,  the description and understanding of  the  spatial 
patterns of biodiversity, is an ecological tool seldom associated with natural products research. But, 
information on biodiversity hotspots, species distribution and latitudinal/longitudinal gradients can 
be  vital  to  understand  and  predict  the  distribution  of marine  natural  products,  lead  to  a  better 
understanding  of  spatial  and  temporal  patterns  in  chemotaxonomic  studies  of  taxa  of  interest,   
and ultimately  increase  the  success of natural product discovery. The paucity of biogeographical 
information  for  marine  species  has  been  addressed  by  MarinLit  by  the  incorporation  of 
geographical/depth data in a searchable web‐based format and is the only natural product database able 
to provide and search biogeographical data, or combine those data with other typical database features 










To  actively  pursue  bioactive  compounds  from  natural  sources  data  covering  five  disparate 








are described  in an adjacent poster. Functional group  recognition. This approach  is very simple, but 
extraordinarily discriminating. 1H‐NMR spectra are information‐rich and allow the ready recognition 
of a wide variety of functional groups—methyl groups, acetal protons, a‐protons in peptides, carbinol, 
and  olefinic  protons  and  aromatic  substitution  patterns. MarinLit  uses  a  specifically  developed 
algorithm that recognizes a wide range of functional groups within a structure leading to each entry 
in  MarinLit  being  seeded  with  the  numbers  of  these  functional  groups  observable  in  a   




aromatic  and  heteroaromatic  systems.  MarinLit  is  the  only  database  with  functional  group 


















based  adsorbent  as  solid  support  and  a  stepwise  organic  solvent  elution. The method  has  been 
Mar. Drugs 2015, 13, 7150–7249 
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validated  on  three  selected  marine  organisms,  i.e.,  Dendrilla  membranosa,  Reniera  sarai  and 



















The  field  of  research  combining  natural  products  chemistry  and  metabolomics  studies  is 
currently growing. When  trying  to unravel  cryptic biosynthetic pathways  from microorganisms, 
different methods are usually performed such as targeted mutagenesis, changes  in culture media, 
use  of  different  types of  elicitors,  as well  as  co‐cultivation of organisms. Most  research  in  this  field 
statistically compares the metabolic profiles (either LC‐MS or NMR or both) generated after a selected 
time of cultivation under the different treatments applied to the microorganisms in order to identify 
interesting  compounds.  Even  though  it  is  well  assumed  that  metabolism  is  a  function  of  the 
development stage of an organism and consequently changes over  time, so  far,  few studies have 
compared metabolic profiles  through  time. Then,  it  can be assumed  that  such  studies  can  reveal   
new metabolic  intermediates  in biosynthetic pathways.  In  the work presented here,  a  time‐scale 
metabolomic study has been performed on different marine‐derived Penicillium strains,  for which 
crude  culture  extracts  were  analyzed  by  HPLC‐DAD‐HRMS  each  day  for  an  18‐day  period. 
Differences  in  terms  of  final  metabolites,  intermediates  and  kinetics  of  production  have  been 












The  genus  Laurencia  is  one  of  the most  prolific  algal  sources  of  highly  diverse  secondary 
metabolites exhibiting  tremendous biological activity.  In order  to  realize a metabolomic  study of 




by  3(Z)‐laurenyne,  cholesterol,  obtusallene  IA  and  a dibromochamigrene derivative. Among  the   






compound.  Thus,  Laurencia microcladia  from Corsica  is  different  from  Laurencia microcladia  from 
Greece  which  produces  mainly  sesquiterpenes  bearing  cuparane  and  laurane  skeleton.  Its 
metabolomic  profile  is  closer  to  those  described  in  Italy  by  the  occurrence  of  C15  acetogenin 
represented by 3E‐laurenyne as major component. However, a difference is still remaining between 
C15 acetogenins  from extracts  from  Italy and  from Corsica.  Indeed, oxepanes characterize extracts 
from Italy whereas seven members ring acetylenic ethers characterize extracts from Corsica. 13C NMR 
as proved  to be an efficient metabolomic  tool  for  identification of  individual components of algal 










































mitochondrial matrix  and Cyp A  in  the  cytosol.  The  activation  of  these molecules  has  important 
implications  in diseases  such us alzheimer,  cancer and  inflammatory alterations. Cyclosporine A 




in real  time and allows  the calculation of kinetic constants. Cyp A and D were  immobilized onto   
the  sensor  surface at pH 4.5 or 6. Over  these  immobilized  ligands  the association with CsA and 
Spongionella  compounds  was  studied.  When  CsA  was  used  typical  association  curves  were   
obtained  at  any  condition  studied,  showing  higher  affinity when  the  immobilization was  done   
at  pH  6.  In  the  presence  of  Spongionella  compounds  different  results  were  obtained.  When 
cyclophilins  were  immobilized  at  pH  6  no  interactions  with  Spongionella  derivatives  were   
observed. With  Cyp  D  immobilized  at  pH  4.5,  typical  association  curves were  obtained when   
Gracilin L  or Tetrahydroaplysulphurin‐1 were  added, while  no  interactions were  observed with 
Gracilin A and H. When Cyp A was immobilized at pH 4.5, good association profiles were obtained 
in  the  presence  of  Gracilin  L  and  H,  although  lower  than  CsA.  However  Gracilin  A  and 
Tetrahydroaplysulphurin‐1 showed higher affinity by Cyp A than CsA. These results suggest that 












NMR metabolite  fingerprints  of  fractions  from  an  extract  of  the  bryozoan Amathia  tortuosa 
















































proline  or  heterocycle  in  the  core  sequence. Co‐variation  analyses  using  PatGmac  Protein  Family 
Statistic [2] yielded, amongst others, five co‐variant positions near the active site residues as targets 
for  introducing  variability  aiming  speed  up  macrocyclase  enzymes.  Moreover,  three  additional 
positions  near  the  subsite  that  houses  the  substrate  heterocyclised  residue  (PDB:4AKT)  [1], will  be   
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increase  the  lipophilicity  of  the  cyclic  product  and  thus  its  ability  to  cross  cellular membranes. 






the C‐prenylated derivative. The aim of  this project  is  to  study homologues of LynF,  in order  to 




































The  marine‐derived  fungus  Coniothyrium  cereale  was  isolated  from  the  Baltic  sea  alga 
Enteromorpha sp., is a profile producer of phenalenones. Upon cultivation on solid marine medium, 
it produced an  impressive range of polyketides with unique structures and remarkable biological 
activities  [1–3].  To  establish  the  biosynthetic  precursors  of  the  polyketides  (−)‐cereolactam  and   
(−)‐cereoaldomine, which  inhibited Human Leukocyte Elastase  (HLE) with an  IC50 value of 9.28   
and 3.01  μM  respectively; C.  cereale was  cultivated with  13C‐labeled precursors. We  successfully 
elucidated  the biosynthetic origins of  the  carbon  skeleton of  (−)‐cereolactam and  trypethelone by 
intensive  13C  NMR  techniques.  Fractions  containing  the  (−)‐cereoaldomine  were  analysed  by   
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the brown macroalga Dictyota dichotoma collected  in  the brackish waters of Fusaro Lake  (Naples)   
and taxonomically identified as Amphidinium carterae. From the methanolic extract of the microalgal 
pellet  we  characterized  two  new  amphidinol  analogs,  named  amphidinol‐20  (AM20)  and  its   



























collected  in  the Brazilian  southeast  coast which  afforded  a  fungal  strain  identified  as Penicillium 
citrinum. Its crude extract afforded citrinin and three derivatives: dicitrinin A, decarboxydihydrocitrinone, 
and  esclerotinin  A,  along  with  one  xanthone,  one  anthraquinone  and  other  polyketides,  by 
chromatographic fractionation and purification by HPLC. The secondary metabolites identification 










































strains  including Penicillium  sp., Aspergillus  sp., Xylariaceae  sp., Engyodontium  sp., Trichobotrys  sp.   
For  several antifouling  compounds,  their antifouling activities were  further evaluated  in  field  test.   









Vibrio  spp.  are  a  Gram‐negative  bacteria  that  dominate  the  aquatic  habitat.  Infection  by   
Vibrio spp. can occur in humans through contaminated seafood, open wound and can cause cholera 



















Marine  microorganisms  have  been  investigated  for  decades  for  novel  natural  anti‐cancer 












associated with mitochondrial  transmembrane depolarization,  chromatin  condensation and DNA 
fragmentation as well as sub G1 fraction of cell cycles. Furthermore, the induction of apoptosis in KB 
cells was mediated by activated caspase‐3 which was significantly diminished in a caspase‐3 inhibitor. 




was  a  good  sign.  Streptomyces  A16‐1  might  have  many  promising  active  compounds   










fibulata, Clathria  reinwardti,  and Xestospongia  testudinaria. Using  culture‐dependent method,  these 
marine microbes were isolated and cultured using different marine media, namely M1, M2, and M3. 
The organic extracts of the isolated marine microbes were screened for cytotoxicity property (MOLT‐4) 
and  antibacterial  activity  based  on  Escherichia  coli  and  Bacillus  cereus.  The  organic  extracts  from   
12 marine microbial strains were found to display significant anticancer (MOLT cell line) property as 
well  as  antibacterial  activity  against Methicillin‐Resistant  Staphylococcus  aureus  (MRSA)  BAA40, 




marine bacterial strains  that showed significant biological activities  is also presented.  In addition, 
preliminary chemical data based on LCMS and 1D‐NMR spectroscopy of bioactive bacterial‐derived 













































produced  extracellular  black  pigment  as  a  secondary metabolite.  The  research  aimed  to  extract 
melanin pigment  from RS3,  characterize  and  analyze  SPF  activity  of  the pigment. This  research 
consisted of  several  steps  including determination of precipitation  solvent, extraction, qualitative 


















play a  central  role  in  regulating  a wide variety of  cellular  function.  In  the  course of a  screening 
program for new kinase inhibitors, five hexacyclic poliketides were identified, from the mycelium of a 
Streptomyces sp.,  isolated  from an unidentified alga collected at  the Spanish’s Bay of Biscay Coast 
(Cantabrian Sea). Three of the compounds are new natural products, the other two are previously 
reported  compounds  [2,3].  Details  of  the  producer  microorganism,  isolation  and  spectroscopic   



























subsequently  fermented  in  four growth media designed  to elicit production of bioactive compounds. 
Subsequently, culture extracts of aqueous and organic soluble compounds were prepared through 
chromatographic  techniques and  the extracts were  tested  for bioactivities. Significant bioactivities 
(anti‐bacterial and anti‐fungal) have been identified from 42 individual extracts. Very strong activity 
was observed from a further 15 individual extracts including broad‐range antimicrobial activities against 






























from  the  notum  of  the  sea  slug  by  spectroscopic  studies  on  natural  compound  and  its methyl 
derivatives  (1a and 1b). Despite  the apparently simplicity, granuloside exhibits an unprecedented 
linear C26  skeleton  that  arises  a  few  questions  about  its  biogenesis  and  origin  in  the Antarctic 
nudibranch. Here we  report  the  description  of  the  novel  natural  product  and  discuss  the  key 
characteristics  of  its  putative  biosynthesis  and  function.  Our  results  suggest  that  C.  granulosa 
synthesizes de novo  the compound  in early stages of  its ontogeny,  this being  the  first evidence of 












Four  groups  of  novel  nitrogen  atom  containing  compounds  have  been  isolated  from  the 




effect on proliferation of  the K562  leukemia cell  line. Salarin C was  the most effective, among  the 
salarins tested, in inhibiting cell proliferation, as measured by the MTT assay, exhibiting inhibitory 
activity down to 0.005 μg/mL. Once purified, salarin C becomes very unstable and changes under 
light  in  the air  to  salarin A. Possessing  eight  functional groups  complicates  the  chemistry of  the 
salarins. Next to transformation of the oxazole ring to a triacetylamine, the second sensitive moiety 
is the vinylepoxide. The latter becomes a good site for chemical transformations and inter alia may 


















structure of  IB‐00208 which was also  isolated  from a marine derived  species of Actinomadura  [6]. 
Citreamycins,  cervinomycins and  simaomicins also contain a 1,4‐dioxygenated xanthone  subunit, 
and are structurally related to 1 but belong to the family of xanthone derivatives with a cyclic amide, 
which  is rare amongst aromatic polyketides  [7]. More details about  the producer microorganism, 
isolation  and  spectroscopic  data  leading  to  the  structure  determination  of  these  new  polycyclic 
xanthones and their biological activities will be reported. 
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from  a  hypersaline  ecosystem. Epidithiodiketopiperazines  (ETPs)  are  a diverse  group  of  natural 
products  characterized by  a disulfide  linkage across  the dioxopiperazine  ring. These metabolites 
possess a broad  spectrum of biological activities,  including antibacterial, antiviral and antifungal 
activities.  Ascomycetes  are  known  to  accumulate  numerous  new  and  bioactive  secondary   
metabolites  including ETPs. The  genus Penicillium  comprises more  than  300  known  species  and 
Mar. Drugs 2015, 13, 7150–7249 
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contains  a  highly  diversified  array  of  active  compounds.  Thousands  of  Penicillium  isolates  have 
probably  already been  screened  in bioprospecting programmes  since  the discovery of penicillin,   
and  still  new  biologically  active  secondary  metabolites  continue  to  be  discovered  from  these   




techniques  to  yield  two  new  epidithiodiketopiperazines  (ETPs) derivatives,  pretrichodermamide   















Marine  sponges  of  the  genus  Plakortis  (Demospongiae,  Plakinidae)  have  been  intensively 
investigated for their secondary metabolites over the last decades. The most prominent and peculiar 
class of Plakortis metabolites is given by propionate‐ and butyrate‐based polyketides, exemplified by 
the  simple  1,2‐dioxane plakortin  [1,2], often  endowed with  a promising  antimalarial  activity  [3].   
An intense research activity on Plakortis metabolites led to postulate a likely mechanism of action [4], 





derivatives  have  been  tested  for  their  in  vitro  antimalarial  activity  against Plasmodium  falciparum 
strains, showing IC50 values in the low micromolar range. Other apolar fractions of the same organic 
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by  actinomycetes  and  fungi.  They  exhibit  various  biological  activities,  including  antitumor, 
antifungal,  antiparasitic,  citotoxic  and  immunosuppressant  activities.  Bioactive  macrolides 
containing a 32 or 36‐membered macrocyclic lactones have been described in the past and include, among 
others, brasilinolide, liposidolide, and novonestmycins A and B. However, macrolides linked to sugar 
derivatives  and  a  1,4‐naphtoquinone  are  fairly uncommon. At present,  they  are  restricted  to  the 
axenomycins and  langkolide,  isolated from culture broths of Streptomyces  lisandri and Streptomyces sp. 
Acta 3062. As part of the PharmaSea project, over 400 actinomycetes were grown on carefully selected 
fermentation  media,  and  their  fermentation  extracts  were  assayed  against  clinically  relevant 
pathogenic microbial strains. In this work, we detected that acetone extracts from culture broths of 





























Xestospongia  sp. by our group  led  to  the  isolation of  a  series of halenaquinone‐type  compounds, 
including  xestosaprol C methylacetal,  3‐ketoadociaquinones A  and  B,  tetrahydrohalenaquinones   
A  and  B,  halenaquinol  sulfate,  halenaquinone  and  orhalquinone.  Orhalquinone  demonstrated 
significant  inhibitory  activities  against  both  human  and  yeast  farnesyltransferase  enzymes, with   
IC50 values of 0.4 μM  [1].  In  the  frame of  the European Bluegenics program, we have chemically 
investigated  the  Indonesian  sponge  of Xestospongia  sp.  collected  off North  Sulawesi  because  its 
methanol  crude  extract  had  showed  kinase  inhibition  as well  as  antimicrobial  and  antioxidant 
activities. Bio‐guided  fractionation of  the extract  led  to  the  isolation of seven new adociaquinone 
derivatives 1a–4c, together with seven known compounds, adociaquinone A and B, secoadociaquinones 
A  and  B,  15‐chloro‐14‐hydroxyxestoquinone,  14‐chloro‐15‐hydroxyxestoquinone  and  xestoquinol 
sulfate. The known compounds were identified by comparison of their spectroscopic data with those 



















to  genus Euplotes  have  been  extensively  studied  for  their  ability  to  produce  chemically diverse 
secondary metabolites and, interestingly, it was found that strains belonging to same genetic clades 
were characterized by a different profile of bioactive compounds [1]. From the genus Pseudokeronopsis 
only  two  classes  of  pigments  have  been  so  far  isolated,  keronopsins  as  defensive molecules  of 
Pseudokeronopsis rubra [2] and, more recently, keronopsamides from cell culture of the marine ciliate 
Pseudokeronopsis  riccii  [3]. We  report  here  on  the  characterization  of  new  secondary metabolites, 
erythrins,  produced  by  cell  cultures  of  Pseudokeronopsis  erythrina  (Ciliophora, Hypotricha).  Their 
structure have been elucidated by extensive NMR and high resolution MS measurements and are 
characterized by a central 4‐hydroxy‐unsaturated delta‐lactone ring bearing an alkyl saturated chain 
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Chemical  investigation  of  the  Indonesian  sponge  Callyspongia  aerizusa  afforded  13  cyclic   




side  chain,  both  of variable  size,  linked  through  a non‐proteinogenic  (Z)‐2,3‐diaminoacrylic  acid 
(DAA) functional group. The peptides are unusual in containing a considerable number of proline 
residues, of which one proline is always positioned at the beginning of the side chain, while all others 
are  found  in  the  ring  system. All  compounds were  investigated  in  vitro  against Mycobacterium 
tuberculosis, as well as against THP‐1 (human acute monocytic leukemia), and MRC‐5 (human fetal 
lung  fibroblast)  cell  lines  in order  to  assess  their general  cytotoxicity. Callyaerins were  found  to 








Fungi belonging  to  the Ascomycota are an  excellent  source of bioactive  compounds, among 
others,  antibiotics,  immunosuppressants  and  cholesterol  lowering  agents.  This  project  aims  to 
identify new  fungal  secondary metabolites useful  as  lead  structures  in pharmacology,  especially 
compounds  which  show  enzyme  inhibitory  activity.  Since  the  marine  environment  and  fungi 













tested  against  the  aforementioned  targets,  to  compare  the  inhibitory  activity.  In  conclusion,  the 
epipyrones were  shown  to  exhibit  selective activity against  cathepsin K and S. The  role of  these 
enzymes in osteoporosis and tumor growth renders the epipyrones interesting lead compounds for 
further studies. 














the  Similan  Islands  in  Southern Thailand. The  ethyl  acetate  extract of  the  culture of  this  fungus 
furnished several isocoumarine derivatives including new isocoumarins similanpyrones A (1), B (2) 
and C (3), a new chevalone analog, chevalone E (4), a new pyripyropene analog, pyripyropene T (5), 
and  a  new  cyclic  peptide,  named  similanamide  (6)  [1,2].  Some  of  the  isolated  compounds were 
evaluated  for  their  antimicrobial  activity  against Gram‐positive  and Gram‐negative  bacteria  and 
multidrug‐resistant isolates from the environment. 




Isocoumarin Derivatives  and Meroterpenoids  from  the Marine  Sponge‐Associated  Fungus  Aspergillus 
similanensis sp. nov. KUFA 0013. Mar. Drugs 2014, 12, 5160–5173. 
2. Prompanya, C.; Fernandes, C.; Cravo, S.; Pinto, M.M.M.; Dethoup, T.; Silva, A.M.S.; Kijjoa, A. A New Cyclic 











In our ongoing  search  for new natural products with  antibacterial activity produced by  the 
marine‐derived fungi of the genus Neosartorya [1,2], we have investigated the secondary metabolites 
of a Thai collection of Neosartorya  takakii KUFC 7898,  isolated  from  the marine alga Amphiroa sp., 
collected  from  Samaesarn  Island  in  the  Gulf  of  Thailand.  The  ethyl  acetate  extract  of  its   













(KUFC 6344), and  the marine‐derived  fungi Neosartorya  laciniosa  (KUFC 7896) and Neosartorya  tsunodae 
(KUFC 9213). Tetrahedron 2013, 69, 8583–8591. 
2. Gomes, N.M.; Bessa, L.J.; Buttachon, S.; Costa, P.M.; Buaruang,  J.; Dethoup, T.; Silva, A.M.S.; Kijjoa, A. 










tanzawaic acid derivative  (1),  together with  four known analogues,  tanzawaic acids A  (2), C  (3),   
D (4), and K (5). Their structures were determined by the detailed analysis of NMR and MS data, 
along  with  chemical  methods.  These  compounds  significantly  inhibited  the  nitric  oxide  (NO) 
production and the new tanzawaic acid derivative (1) inhibited the lipopolysaccharide (LPS)‐induced 
inducible  nitric  oxide  synthase  (iNOS)  and  cyclooxygenase‐2  (COX‐2)  proteins  and  mRNA 
expressions  in RAW 264.7 macrophages. Additionally, compound 1  reduced  the mRNA  levels of 
Mar. Drugs 2015, 13, 7150–7249 
7229 
inflammatory  cytokines,  including  tumor  necrosis  factor‐α,  interleukin  (IL)‐1β,  and  IL‐6.  Taken 







Cyclic depsipeptides have  emerged  as  a very  important  class of bioactive  compounds  from 
marine derived bacteria. Several of these compounds have been disclosed to have cytotoxic, antiviral 
and/or  antifungal  properties.  Specifically,  rakicidins A, B  and D  [1–4]  showed  cytotoxic  activity 
against the murine carcinoma colon 26‐L5 tumour cells, and vinylamycin [5,6], exhibited antimicrobial 
activities  against Gram‐positive  bacteria  including MRSA.  In  an  effort  to discover  new  cytotoxic 
compounds from marine sources, three new lipopeptides named nocardiomycin A (1), nocardiomycin 
B (2) and nocardiomycin C (3) have been  isolated from different marine bacteria belonging to the 
order  Actinomycetales.  These  compounds,  structurally  related  to  the  reported  rakicidins,  are   
15‐membered depsipeptides consisting of three amino acids and a 3‐hydroxyfatty acid. One of these 
amino  acids  corresponds  to  the  rare  unusual  4‐amino‐2,4‐pentadienoate,  only  found  in  a  few 
examples  of  secondary metabolites  of  Actinomycetes.  Details  of  the  producer microorganisms, 
isolation  and  spectroscopic  data  leading  to  the  structure  determination  of  these  new  cytotoxic 
compounds, as well as their biological properties will be presented. 
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from  the  ascidian Lissoclinum  patella  collected off  the  coast of Wetar  in  the  Southwest  islands of 
Indonesia. These compounds were obtained by bioassay‐guided fractionation of an organic extract 
of  the  organism,  using VLC  RP‐18  chromatography  and  reverse  phase  semi‐preparative HPLC. 
Structure elucidation of these new metabolites was carried out by spectroscopic methods including 
MS,  1H,  13C and 2D‐NMR. The stereochemistry of  the amino acids was determined by hydrolysis 
followed by derivatization with Marfey’s  reagent and comparison with commercial standards by 
HPLC‐MS [2]. 













on  the side chain and aromatic  ring of  the brominated  tyrosine precursors giving  rise  to a broad   
range of biosynthetically related compounds. In the course of our screening program to search for 
new  antitumour  compounds  from marine  organisms, we  have  isolated  two  new  bromotyrosine 
derivatives PM140657 (1) and PM140674 (2), as well as the known pseudoceratin A (3) [5], from a 
sample  of Hexadella  sp.  collected  off  the  coast  of Arafura  (Indonesia).  The  structures  of  all  the 
compounds were elucidated by analysis of their 1D and 2D‐NMR spectra and comparison with data 
reported  for other bromotyrosine derivatives. PM140674  exhibits micromolar  cytotoxicity against 
several cell lines, including lung (A549), colon (HT29), breast (MDA‐MB‐231) and pancreas (PSN1). 




























The  screening of microbial natural products  represents  an  important  route  to  the discovery   
of novel anticancer and antibiotic agents. Diverse actinobacteria  isolated  from unique ecosystems 
have been  shown  to produce bioactive  compounds which  exert  their  influence by processes  that   
are  not  compromised  by  existing multidrug‐resistance pathways.  In  order  to  obtain  new  strains   
likely  to produce novel metabolites, examination of  samples  from different habitats and extreme 
environments is necessary. The East Mediterranean basin is a geomorphologically and biologically 
unique marine ecosystem  that has not been  investigated so  far  for  its microbiota as producers of 
secondary metabolites. In search of new bioactive secondary metabolites from marine microorganisms 
found  in  the Greek  seas, we have  selectively  isolated more  than  900  actinobacterial  strains  from 
sediments and macroorganisms from the Aegean and the Ionian Seas. On the basis of preliminary 
screening of the chemical profiles of small scale liquid cultures of numerous actinobacterial strains 




Among  these,  two  polyketides  are  new  natural  products.  The  structure  elucidation  and  the 
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in  Laurencia  species,  exhibit  a wide  range  of  pharmacological  activities,  e.g.,  antiinflammatory, 
cytotoxic,  and  antibacterial.  Previous  studies  on  Laurencia  species  have  indicated  that  the 
chemodiversity observed in the species level may be affected by environmental factors. In the course 




of  this species off  Ilha do Xavier  from  the state of Santa Catarina afforded a crude extract with a 
different chemical profile. In order to study the magnitude of the difference in the chemical profiles, 




























hydrochloride  (4),  isolated here naturally  for  the  first  time.  In addition, six known compounds—



















with  the marine  sponge, Haliclona  simulans,  isolated  from  Irish waters and  identification of polyketide 
synthase genes from the sponge metagenome. Environ. Microbiol. 2008, 10, 1888–1902. 











Soft  corals  belonging  to  the  order  Alcyonacea  (subclass  Octocorallia),  are  rich  sources  of 
xenicane‐type compounds which are characterized by a dihydropyran ring fused to nine‐membered 
ring. Four  families with different  functionalities have been  identified within  this  structural  class   




column  chromatography  and  semipreparative HPLC purification  from  an organic  extract of  this 
organism. Their planar structures were determined by 1D and 2D NMR and HRESIMS techniques 
while their relative stereochemistries were elucidated by comparison of their chemical shifts and coupling 






Nakao,  Y.  Cristaxenicin  A,  an  Antiprotozoal  Xenicane  Diterpenoid  from  the  Deep  Sea  Gorgonian 
Acanthoprimnoa cristata. J. Org. Chem. 2012, 77, 10962–10966. 























for  the  simultaneous  and  precise  determination  of  long‐range  heteronuclear  coupling  constants.   
In  addition,  broadband  homonuclear  decoupling  techniques  can  also  be  incorporated  to  enhance 




















of  improved  homodecoupled  variants  of  1,1‐  and  1,n‐ADEQUATE  (HD‐ADEQUATE)  and  the 
utilization  of  these  techniques  in  resolving  long‐standing  structural  questions  associated  with 
crytospirolepine. In addition, we evaluate the combination of NUS and homonuclear decoupling for 















the  detection  of  a  significant  number  of  still  longer‐range  connectivities  to  both  protonated  and   











Historically,  marine  natural  products  from  the  Republic  of  Ireland  have  been  greatly 
underrepresented in the literature despite having a coastline of over 4500 miles. Archidoris pseudoargus 
is a soft‐bodied, slow moving Dorid nudibranch which inhabits the coastal waters of Ireland and the 




egg  sacs  can  be  brightly  colored  and  exposed  to  predation,  yet  none  of  the many  surrounding 






For  future protein  supply, Laminaria digitata  is  a promising  source due  to  its  relatively high 
protein content (15% w/w DM) and robustness in North‐Sea growing conditions. In order to apply 
the seaweed proteins in the feed industry, extraction is needed. The first step in extraction of proteins 





hydroxyl  groups,  the molecules  can  bind  non‐covalently  to  proteins  via  hydrogen  bridges  and 
hydrophobic  interactions with  the  tannin  rings,  and  form  phlorotannin‐protein  complexes with 
limited solubility. An additional group of secondary metabolites is represented by the terpenoids.   
In order  to  study  the phlorotannin‐protein  complexation potential during  the process of protein 
extraction, a detailed investigation on phlorotannins content, degree of polymerisation and structure 
is  needed.  Chromatographic  analysis  of  phlorotannins  forms  a  challenge  due  to  the  structural 
diversity and similar polarities of  these molecules. For  investigation,  tannins were extracted  from 
Laminaria digitata in 80% methanol and partitioned with ethyl acetate. The ethyl acetate phase was 


















the  isolation  and  identification  of  chemicals  from  C.  tailliezi.  Considering  the  very  interesting 
alkaloids  isolated  from Crambeidae  sponges,  such  as  the  crambescins  and  crambecidins  from C. 
crambe, we decided to investigate the chemodiversity of C. tailliezi. The first results on the isolation 
and structure elucidation of the major compounds present in this species were found to be extremely 
complicated.  However,  we  were  able  to  recognize  guanidine  alkaloids  similar  to  the  already 

















The  extension,  localization  and  ecological  aspects  of  the  Brazilian  coastal  zone makes  it  a 
remarkable  reservoir  of  compounds with  pharmacological  potential. Marine  actonomycete  have 
shown to be an attractive source of structurally diversified bioactive compounds. The main purpose 
of  this  study was  to prospect  antitumor  compounds  through  a  cytotoxicity‐guided  fractionation 
approach  of  the  actinomycete  strains  Salinispora  arenicola  and  Streptomyces  sp.  recovered  from 
sediments collected at the Saint Peter and Saint Paul’s Archipelago (SPSPA)—Brazil. Fractionation of 
the ethyl acetate crude extract obtained from S. arenicola (IC50 0.55 μg/mL) resulted in two cytotoxic 
fractions. HR‐LCMS  dereplication  analysis  of  such  fractions  combined with  comparison  in  the 
AntiMarin  database  indicated  the  presence  of  staurosporine  derivatives  (1–4),  a  well  known   






and  2D NMR  experiments  and HRMS. Bioassay‐guided  fractionation of  the  ethyl  acetate  extract   
from Streptomyces sp. (IC50 of 2.27 μg/mL) afforded highly cytotoxic antibiotics piericidin A (6) and 
glycopiericidin  A  (7),  as well  as  three  known  diketopiperazines  from  the  active  fractions.  The 
identification of these compounds was carried out by analyses HR‐LCMS, followed by query to the 








Fungi  are well  known  to  be  a  rich  source  of  structurally  complex  and  biologically  active 
compounds. The  aim  of  the  current  study was  to  investigate metabolites  of  the marine‐derived 
fungus Stemphylium globuliferum. The strain was isolated from the brown alga Petalonia zosterifolia 
collected  in  the Baltic  Sea.  Investigation  of  the  extract  revealed  several metabolites  belonging  to   
two  structural  classes,  i.e., dialkylresorcinols  and macrolides. Thus,  after  separation  via  vacuum 
liquid  chromatography  and  further  purification  using  HPLC  we  gained  the  resorcinol‐type 
metabolite 4‐butyl‐3,5‐dihydroxy‐benzoic acid, a new natural product. Another compound isolated 
was stemphol, a 2,5‐dialkylresorcinol. This known metabolite showed activity against multi‐resistant 
Staphylococcus  aureus, Enterococcus  faecium as well as against Candida  albicans.  In addition, a weak 
inhibitory  activity  toward  the  protease  humane  leucocyte  elastase  (HLE)  was  found.  A  third 
metabolite was  the 14‐membered  lactone coriolide, which was  formerly reported  from butterflies. 
This macrolide was active against Bacillus megaterium. Furthermore, coriolide displayed a specific 
inhibitory activity  towards HLE with an  IC50 of 5 μg/mL, while  its activity  towards cathepsin B   
and L was about 10‐fold weaker. The isolated metabolites from the fungus Stemphylium globuliferum 
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been  used  as  chemotaxonomic  makers,  and  have  proved  a  useful  tool  to  facilitate  taxonomy 
identification  [2].  Examples  of  such  compounds  that  have  been  used  for  taxonomic  work  are 
anomoian A [3] and aplyzanzine A [4]. In a continuation of our investigation of new marine natural 
products, we  now  report  the  isolation  of  two  new  bromotyrosine  derivatives,  anomoian  B  and 
aplyzanzine B, that may also have utility as new chemotaxonomic makers and that have been isolated 































therefore  initiated  a  programme  to  explore  the  antimicrobial  potential  of  South African marine 
organisms. A number of organic extracts from Laurencia spp. collected from the South African coast 





















Ascidiacea)  have  yielded  a  variety  of  structurally  novel  and  pharmacologically  interesting 
compounds however, studies related to potential schistosomicidal about these genera are non‐existent. 
Schistosomiasis  is  one  of  the most  significant  neglected  diseases  in  the world.  The  aim  of  this   
research  was  to  evaluate  the  schistosomicidal  potential  of  the  crude  methanolic  extracts  of   
B. giganteum  (BG), Didemnum sp.  (DS) and T. orbiculatum  (TO) against adult worms of Shistosoma 
mansoni.  The  extracts were  tested  for  viability  and motor  activity  at  the  concentrations  50  and   
100 μg/mL. Regarding the mobility, TO extract reduced on 100% of motor activity at 50 μg/mL after 
72 h, while DS extract decreased  the motor activity on 100% of parasites at 100 μg/mL after 24 h.   
In  contrast,  the  BG  extract was  inactive. No  extract  elicited  death  of  the  parasites. Despite  the 
inactivity,  the  proton NMR  spectrum  of  a  semi‐purirfed  fraction  from  the  BO  extract  revealed 
interesting  signals  which  prompted  further  investigation.  Combinations  of  normal  and   
reversed‐phase column chromatography and HPLC‐ELSD of BG extract conduced  the  isolation of   
the  aliphatic  sulfated  compound  (3Z,6Z,9Z)‐3,6,9‐Dodecatrien‐1‐yl  hydrogen  sulfate  (1).  The 
structural elucidation of 1 was established by NMR spectroscopic and mass spectrometric analysis 















Actinomycetales.  In our project,  the scarcely examined strain Williamsia maris, which was  initially 
isolated from the Sea of Japan, was obtained from DMSZ (Braunschweig, Germany) and has been 
cultivated  in  a  GYM‐medium  (0.4%  glucose,  0.4%  yeast  extract,  1% malt  extract)  for  14  days.   





spectroscopy  as  lumichrome,  indole‐3‐carbaldehyde  and  a  3‐O‐methyl mannose  polysaccharide.   














BioCare marine was a  two‐year  collaborative  research project  (2012–2014)  funded under  the   
EU,  Interreg  2‐Seas  programme.  It  aimed  to  isolate,  characterise  and  sustainably  utilise marine 
biomolecules from seaweeds, fish, oysters, shrimps and bacteria. The biomolecules were evaluated 
to  be  integrated  into  functional  products  for  human  healthcare  and  environmental  applications.   









cause  environmental  and  health  damage  and  present  a  significant  threat  to  human wellbeing.   
Our consortium consisted of the University of Brighton (UK), University of Gent (Gent, Belgium), 













Many  cyanobacteria  can  produce  extracellular  polymeric  substances  (EPS)  that  can  remain 
associated  to  the  cell  or  be  released  into  the  environment  (RPS‐released  polysaccharides).  The 
particular  features of  these polymers, namely  the presence of  two different uronic acids, sulphate 
groups and high number of different monosaccharides, makes them promising for biotechnological 
applications  such  as  metal  removal  from  polluted  waters.  Cyanothece  sp.  CCY  0110,  a  marine 









systems  was  assessed.  Our  results  clearly  showed  that  RPS  are  the  most  efficient  fraction  in   
metal‐adsorption. Moreover,  an  acid  or  basic  pre‐treatment  of  RPS  increased  the  specific metal 
removal. Currently, major sites for metal binding are being identified by physicochemical analyses. 
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great  health  benefits.  They  are  an  important  source  of  polysaccharides,  such  as  sulfated 
polysaccharides,  which  are  responsible  for  many  of  their  potential  properties  that  might  find 
relevance  in  nutraceutical,  pharmaceutical  and  cosmeceutical  applications.  Nowadays,  to  treat   
health  troubles  linked  to  thrombo‐embolic complication, most of  the anticoagulant  treatments are 
heparin‐based. Despite  its major  anticoagulant  activity, heparin  can  cause  serious  adverse  events. 
Moreover, its low bioavailability makes such a treatment really expensive. Given the risks and high 
costs of  these  treatments,  there  is  a  compelling need  for  further  investigation of new  sources of 
anticoagulants. To study the anticoagulant potential of sulfated polysaccharides from macroalgae, 
different  extracts  were  prepared  using  various  extraction  processes  leading  to  enriched 




specific  antithrombin‐dependent  pathway  (anti‐Xa  and  anti‐IIa)  to  the  intrinsic  and/or  common 
(Activated Partial Thromboplastin Time), extrinsic (Prothrombin Time) or common (Thrombin Time) 
anticoagulant  pathways.  Furthermore,  the  extract  anticoagulant  properties were  compared with 
those of commercial anticoagulants: heparin and Lovenox®. To have a better understanding of the 
structure‐function  relations  for  the  anticoagulant  activity  of  sulfated  polysaccharides,  extracts   
from green macroalgae (Ulvas) were also prepared and purified according  to a “green”  industrial 
















environments  need  to  tolerate  extreme  conditions,  e.g.,  wave  action,  radiation  and  fluctuating 
temperatures, osmolarity, and pH. Many of the adaptive strategies adopted by the organisms depend 
on polysaccharides of different  structures and properties. Marine polysaccharides  contain  all  the 





were  sequenced.  Following  in‐depth  bioinformatic  analysis,  selected  genes  encoding  various 
carbohydrate  enzymes were  expressed  including  enzymes  capable of degrading  complex marine 
polysaccharides, e.g., chondroitin sulfate, chitin, laminarin, fucoidan and alginate. Among those were 
the  α‐L‐fucosidase Aful2  from Litorilinea  aerophila MAT4131;  chondroitin  lyase ChoA1  and  the 
sulfatase  SulA2  from  the Arthrobacter  strain MAT3885.  Both  strains were  isolated  from marine 
environments following enrichment on chondroitin sulfate containing media. Functional analysis of 
the enzymes revealed that the fucosidase AfuL2 was active on natural substrates such as fucoidan 
from  Laminaria  digitata  and  Fucus  vesiculosus.  Addition  of  the  sulfatase  SulA2  improved  the 










Alzheimer’s  disease  (AD)  is  a  neurodegenerative  disease  that  leads  to  progressive  loss  of 
neurons which often results in deterioration of memory and cognitive function. The development of 
AD  is  highly  associated with  the  formation  of  plaques within  the  dying  cells  in  the  brain  and   
tangles within the neurons. Recent evidences highlighted the importance of neuroglobin (NGB) in 
ameliorating AD by protecting the neuronal cells. However, the underlying protective mechanisms 






using  real‐time  PCR  based  on  SYBR Green.  Flow  cytometry  confirmed  the  protective  effects  on   
SH‐SY5Y cells were significant when 5 μg/mL of fucosterol (7.47% double positive for Annexin V   















and  the  techno‐functionalities of  the protein  isolates obtained. Protein sources were selected  from 









































Between  the  diverse  and  multiple  pharmacological  properties  of  marine  metabolites,  bioactive 
natural macromolecules have gained interest, since such biomacromolecules possess a wide range of 
biomedical applications. Collagen is a ubiquitous high molecular weight fibrous protein found in all 





contents.  The  isolated  collagens  were  morphologically,  physicochemically  and  biochemically 
characterized.  The  yield  of  total  collagen,  intercellular  collagen  and  spongin  was  respectively,   
12.6%,  0.1%,  and  4.2%  dry weight  for  A.  cannabina  and  5.0%,  0.4%,  and  10.4%  dry weight  for   
S.  carnosus, while  for P.  simplex only 0.8% dry weight of  spongin was  isolated. Light microscopy 
observations showed fibrous structures, while scanning electron microscopy confirmed the presence 
of collagen in the isolated samples. The measured IR spectra were characteristic for proteins of the 
collagen class. The acid‐base properties of  the material were  investigated by  titration, which also 
showed that sponge collagen was insoluble in dilute acid media, while dispersion of collagen was 
facilitated in dilute basic media. Since collagen from cattle entails the risks of allergic reactions and 
possible  connective  tissue  disorders,  such  as  arthritis  and  lupus,  and more  seriously,  of  bovine 

















this  pigment  have  been  reported:  antidiabetic,  cholesterol‐metabolism  control,  anti‐obesity, 
antioxidant,  cancer  cells  anti‐proliferation,  and  anti‐inflamatory  [1].  Fucoxanthin‐containing  extracts 
have been obtained by absolute ethanol extraction of  freeze‐dried Sm as previously  reported  [2]. 
Recent data showed an increased availability of the components of Sm algal material by microwave 
extraction,  caused  by  cell  wall  structure  destruction  [3].  Therefore,  microwave  extraction  was 
proposed as a preparative process before fucoxanthin extraction and as alternative to freeze‐drying. 
Sm was  collected  (July  2012,  Praia Mourisca,  Pontevedra,  Spain) washed  and  stored  until  use.   
A multimode microwave extractor (NEOS‐GR, MilestoneSrl, Italy) was used for algal drying by using 
different  two‐steps  combinations of  time‐power profiles  (5–10 min/200–800 W). Microwave‐dried   
Sm  samples were  subjected  to  ethanol  extraction  and  resulting  extracts were  compared  to  those 
obtained from freeze‐dried Sm  [2]. Differences on solubles and  fucoxanthin extraction yields were 
determined gravimetrically and by HPLC using a fucoxanthin standard, respectively. Total phenolic 









































phase was precipitated  by  adding  1% CaCl2  (3). Enzymatic hydrolysis was performed with  two 
diﬀerent enzymes under diﬀerent conditions. Liquors from both processes were stored at −18 °C until 








Sargassum muticum  (Sm)  is  an  invasive  brown macroalgae  in  the Atlantic  coasts. Different 
aqueous  based  extraction  processes  have  been  tried  to  obtain  soluble  fractions  from  this  algae, 
including  pressurized  hot water  extraction,  enzyme  assisted  aqueous  extraction  and microwave 








the phenolic  compounds  could  be  stable,  and  it  is  also  expected  that phloroglucinol derivatives 
would  not  be  affected. Combinations  of  irradiation  power  and  time  during  operation,  phenolic 
compounds and radical scavengers were studied. Subsequent purification in commercial food grade 




















FP7 project, SeaBioTech, and  is  researching a  range of microbial organisms and  their metabolites   
















biodegradable  antifouling  agents, a number of marine natural products were  evaluated  for  their 
inhibitory  activity  against  the  settlement  of  cyprids  of  Balanus  amphitrite.  Among  them,  the 
brominated  diterpene  bromosphaerol  (1),  isolated  as  the  main  constituent  of  the  red  alga 
Sphaerococcus coronopifolius, exhibited prominent inhibitory activity coupled with negligible toxicity 
against  the barnacle nauplii  [1]. To gain  an  insight on  the  structural  features  responsible  for  the 
antifouling properties of bromosphaerol and  to  further  improve  its selectivity  index and effective 








the  red  alga  Sphaerococcus  coronopifolius  inhibit  the  settlement  of  barnacles. Mar.  Biotechnol.  2011,  13,   
764–772. 
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